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Vorwort. 


Schon ein Dezennium andert den Stand der Medizin in der heutigen Zeit, 
wo nosologische Beobachtungen und wissenschaftliche Erforschung nicht mehr 
alleinige Domane der Universitatskliniken sind, sondern wo in Krankenhausern 
und von praktischen Arzten in gleicher Weise beobachtet und geforscht wird. 
So war es wenigstens in dem ersten Jahrzehnt unseres Jahrhunderts. Man ver- 
- gleiche einmal den Stand unserer medizinischen Kenntnisse um 1900, wie er 
etwa durch die deutsche Klinik am Eingang des XX. Jahrhunderts ,,aus- 
gepragt“ ist, mit dem Stande unserer Kenntnisse zu Beginn des Krieges. Jede 
noch so kurze Epoche medizinischer Entwicklung bedarf aber, sofern ihre 
Ergebnisse Eingang in die tagliche Praxis des Arztes finden sollen, einer lite- 
rarischen Ausarbeitung. In keinem Berufe ist eine so standige erneute Durch- 
bildung des Berufstatigen notwendig wie in der Medizin zum Wohle der 
Kranken, in keinem Berufe ist dabei aber auch der Fleif und die Lust zur 
beruflichen Weiterbildung so groB wie in der Medizin. Jede literarische Aus- 
pragung unseres Wissens in zusammenhangender, umfassender Darstellung 
macht aber auch der Medizin als Wissenschaft Propaganda, schafft ihr unter 
den Arzten standig neue Mitarbeiter, regt sie an nicht nur zur Kritik, sondern 
auch zu positiven Leistungen. So hat ein medizinisches Sammelwerk gewisser- 
maBen eine doppelte Bedeutung: es wirkt belehrend und es wirkt fermentartig. 
Es muf8 aber eine Vorbedingung erfiillen: es mu8 bei aller Vollstandigkeit 
lesbar sein. Ein allzu groBer Umfang des Werkes ware doppelte Energie- 
verschwendung. Nicht jede Arbeit ist wert, der Nachwelt erhalten zu werden, 
meist geniigti es, wenn Jahresberichte sie registrieren. Wer fur Jahres- 
berichte tatig war, kann es beurteilen, wieviele Arbeiten als Nachlaufer 
gewissermaBen immer wieder in dieselbe Kerbe hauen, ohne im einzelnen 
mehr oder weniger zu sagen wie Dutzende ihresgleichen. Soll ein Sammel- 
werk lesbar sein, so soll es aber auch den Charakter des wissenschaftlichen 
Werkes nicht einbiiBen, d. h. die Forschung soll darauf basieren kénnen. Wir 
kénnen, wie gesagt, nicht mehr Arzt und 4rztlichen Forscher trennen, die 
medizinische Forschung ist dem Zuge der Zeit vorangeeilt, sie ist in den letzten 
Jahrzehnten demokratisch geworden. 

Wie konnte Lesbarkeit und wissenschaftlicher Charakter der einzelnen 
Abhandlungen in dem groBen Gebaude der Medizin durchgefthrt werden ? 
Das war die Hauptschwierigkeit des Unternelimens; dazu kam noch eines: 
stets in den Vordergrund die Durchfihrung rein klini- 
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scher Betrachtungsweise zu stellen und der Therapie 
ihr voll zu beanspruchendes Recht einzurdumen. Wir 
glauben, daB uns unser gestecktes Ziel trotz aller Widrigkeiten des Geschicks in- 
folge des unseligen Krieges gelungen ist, u. zw. durch die Hilfe unserer Mit- 
arbeiter, die in dem Werk ihre Spezialgebiete bearbeitet haben. Kritische 
Sichtung und scharfe Fassung war die Parole! Wir kénnen 
nicht umhin, allen unseren Mitarbeitern unseren herzlichsten Dank fiir die treue 
Hilfe am Gelingen des Ganzen auszusprechen, und besonders auch, daf sie 
durchgehalten haben trotz des Krieges. Ja der Krieg! 1913 wurde das Werk 
begonnen; noch waren die ersten Bande nicht fertig erschienen, als der Krieg 
mit seinen veranderten Mitteln die meisten Arzte in Anspruch nahm. Friedens- 
wissenschaftliche Forschung muBte darniederliegen; was in fast finijahriger 
Kriegszeit an Forschungsarbeit im Stile der Friedensforschung geleistet wurde, 
tragt im ganzen den Charakter der Diirftigkeit an sich. Daftr hat unserer 
Wissenschaft der Krieg viel an Erfahrungen geschenkt, die niemals der 
Friedensarbeiter sich hatte ertraumen lassen. Wir sind Kriegsgewinnler ge- 
worden; nicht nur in der Neurologie, vor allem auf dem Gebiete der Infektions- 
krankheiten. Eine solche Fille von wertvollen Beobachtungen muBte auch 
unserem Werke zu gute kommen. Wir werden auBerdem in einem SchluBbande 
zusammenhangend diese Erfahrungen bei den Infektionskrankheiten als Er- 
ganzung zu unseren bisherigen Kenntnissen zur Darstellung bringen und 
damit auch noch das Werk durchaus neuzeitlich gestalten. Der scharfe Strich, 
den der Krieg unter die Friedenswissenschaft gezogen hatte, kann heute wieder 
ausradiert werden und wir itbergeben der arztlichen Leserwelt das Werk 
zweifelsohne voll auf der Héhe der Wissenschaft zur Friedensarbeit. 
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Diabetes melitus. 


Von A. Magnus-Levy, Berlin. 


Phystologisch-chemische Einleitung. 


Der Traubenzucker mit seinen Polymeren, Maltose, Dextrin, Starke u. s. w. 
‘Spielt im Leben des Pflanzenfressers und dem des Omnivoren quantitativ 
die uberragende Rolle, 60—80°/, des gesamten Haushaltes und mehr werden 
beim Herbivoren von Kohlenhydraten bestritten. Die Ablagerung als Glykogen 
ist eine einfache Polymerisation, bei der das Molekiil des Traubenzuckers 
erhalten bleibt. Anders bei der Umwandlung in Fett, die dann stattfindet, 
wenn die dauernde Zufuhr von Kohlenhydraten den unmittelbaren Verbrauch 
und die Kapazitat der Glykogenlager iiberschreitet (in der Leber selten mehr 
als 10—12, in den Muskeln bis 2°/, Glykogen, nur bei extremer Mastung 
mehr). Der Umbildung der Hexosen mit ihrer Reihe von 6 Kohlenstoff- 
atomen in die Fettsaureketten von 16 und 18 Kohlenstoffatomen geht jeden- 
falls ein Zerfall der Hexosen in Ketten von 2 und 3 Kohlenstoffatomen voraus, 
wie er Ahnlich anscheinend auch bei, resp. vor der Verbrennung des Zuckers 
statthat (s.w.u.). Veranschaulicht wird diese Umwandlung durch eine alte 
Gleichung Nenckis?, von der wir freilich nur das allgemeine Prinzip, das 
Auftreten kurzer Kohlenstoffketten, aber nicht ihre spezielle Bezeichnung als 
Milchsaure u. s. w. gelten lassen. 

O30; = 2G HO, 2 2C,H,0 + 2607" > 21, 
0C>H,0 +-7H,'=' C,H, 0; + 7H;O 

Andere Hexosen. Mannose und oalkioee (Aldosen) und rane 
(Ketose’ y> gleichfalls Zuckerarten mit 6 Kohlenstoffatomen oder Hexosen gleich 
der Glucose, unterscheiden sich von dieser nur durch die raumverschiedene 
Anordnung der H- und OH-Gruppen nach folgendem Schema: 


Lavulose Mannose Glucose Galaktose 
o —+ H,COH CHO CHO CHO a) 
a —> CO —+OHCH HCOH HCOH a 
B OH CH OHCH OHCH OHCH B 
¥ HCOH HCOH H COH OHCH 1S y 
) HCOH HCOH HCOH HCOH 5 
é H, COH H,COH  H,COH H,COH  ¢« 


Dextrose, Livulose und Mannose weichen voneinander nur im Bau der 
endstandigen » und der benachbarten «-Gruppe ab, 6 bis «sind gleich ge- 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1, 1 
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baut. Sie gehen im Reagensglas unter leichter Alkaliwirkung ineinander uber, 
auch im Organismus vollzieht sich (vielleicht durch Fermente) der Ubergang 
der Lavulose und Mannose in Glucose mit Leichtigkeit. Der Bau der 
Galaktose weicht starker von dem der Glucose ab, da die y-Gruppe anders 
konfiguriert ist. Aber auch bei ihr findet die im Reagensglase nicht ge- 
schehende Verwandlung in Glucose im Organismus statt. Verfiitterte Galaktose, 
Mannose und Lavulose werden beim normalen Tier als Glykogen in 
der Leber abgelagert, sie erscheinen im schweren Diabetes fast quantitativ 
als Traubenzucker im Harn. Ubrigens scheint der Vorgang umkehrbar, 
scheinen Lavulose und Galaktose im Tierkérper aus Traubenzucker hervor- 
gehen zu konnen. 

Die Doppelzucker. Rohrzucker = Traubenzucker -- Fruchtzucker, Milch- 
zucker — Traubenzucker + Galaktose, und Maltose = 2 Molekiile Glucose. 
Rohr- und Milchzucker miissen im Darm in ihre Komponenten gespalten 
werden, um im Organismus zu verbrennen, da dieser selbst keine spaltenden 
Fermente fiir diese zwei Disaccharide besitzt. Darum gehen sie, wenn bei 
schneller Aufsaugung ungespalten resorbiert, oder aber bei subcutaner In- 
jektion ungespalten in den Urin iiber. Ubrigens kann die Bildung spaltender 
Fermente fiir sie durch systematische subcutane Zufuhr der Doppelzucker 
angeregt oder erzwungen werden (/. S. Leopold u. Reuf, Abderhalden u. 
Brahm’). Fir die Maltose dagegen sind nicht nur im Darm, sondern auch 
im K6rper iiberall Maltasen vorhanden, die die Maltose zu Traubenzucker 
abbauen, und Diastasen fiir die héheren Polymere Starke, Glykogen, Dextrin, 
die diese in Maltose wberfiihren. 

Pentosen siehe den Abschnitt Pentosurie. Aus den Pentosen entstehen 
keine Hexosen. 

Gluconeogenie. Zuckerbildung aus Nichtkohlenhydraten hat im groBen 
Umfange im Diabetes statt; sie findet in den Experimenten am diabetischen 
Organismus ihre besten Beweise. 

Zucker aus Eiweif. Mit der Héhe der EiweiBzufuhr steigt im schweren 
Diabetes bei kohlenhydratfreier Nahrung die Zuckerausfuhr. Beispiele: 


C. Kiilz* (Mensch) Liithje> (Hund) 
200g Casein . . . 66g Zucker OwsGasein..-" 180. rZaker 
300 y ” . . . Q7 ” ” 144 ” ” . . . 60° ” ” 
500 , ” Agel 2 ties ” 313 » ” ~ AE SIA Sos ” 
0 ” ” . . . ble? ” ” 


Der FiweiBzucker entsteht nicht aus dem, in einzelnen EiweiBarten ent- 
haltenen Glucosamin, sondern aus bestimmten Aminosauren, soweit bisher 
wahrscheinlich, aus Glykokoll, Alanin, Asparagin- und Glutaminsaure. Hin- 
gegen liefern jene Aminosauren, aus denen Oxybuttersdure entsteht (s. S. 26), 
keinen Zucker (und umgekehrt die Zuckerbildner keine Oxybuttersdure). Man 
hat das Maximum der méglichen Zuckerbildung aus Eiwei® langere Zeit aut 
45°/, angenommen, entsprechend dem Verhaltnis von Zucker zu Harnstick- 
stoff, D/N = 2°8 in Minkowskis Experimenten, hat aber im Phlorrhizindiabetes 
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hohere Werte gefunden, D/N=4-0 (100g EiweiB — 60 g Zucker). Eine 
Sicherheit iiber dieses Maximum ist bisher nicht gewonnen. 

Zucker aus Glycerin. Sie ist vollkommen sicher. In C. Kiilz’® Versuchen 
stieg die Zuckerausscheidung auf Zugabe von 1450 ¢ Glycerin in 10 Tagen 
um 700g. Das Glycerin C,H,O, ist ein dem Kohlenhydrat nahestehender 
KOorper. Sein Ubergang in Zucker ist zwar noch unaufgeklart, bereitet aber 
dem chemischen Verstandnis keine sonderlichen Schwierigkeiten. 

Zucker aus Fett (Fettsauren). In einer Reihe von Versuchen (Rosenquist’, 
Hartogh und Schumm* u.s.w.) erschien die Zuckerausscheidung im Harn 
so groB, daB man glaubte, sie nicht auf umgesetztes Eiwei8 und Glycerin 
allein zuriickfuhren zu konnen; die Autoren folgerten daher eine Entstehung 
des Zuckers aus den hohen Fettsauren des Fettes. Im Gegensatz zu v. Noorden, 
halte ich diese Versuche fiir nicht geniigend beweisend, die Zuckerneubildung 
aus Fett noch strittig. Fiir die praktische Ernahrung mit Fett s. S. 17, 21, 
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Aus Alkohol entsteht kein Zucker. 

Ferner kann Zucker gebildet werden aus einer Reihe von Ké6rpern, die 
zwar nicht fur die praktische Ernahrung, wohl aber fiir die Deutung der 
chemischen Umbildung wichtig sind, so aus Milchsaure (der zum Alanin in 
nahen Beziehung stehenden Oxysaure), aus Glycerinsaure, aus Glykolaldehyd 
(einer Diose), und wahrscheinlich auch aus Glycerinaldehyd (einer Triose). 

Nicht nur im Diabetes, sondern auch im normalen Haushalt 
findet eine Zuckerneubildung aus Eiweif statt, und zwar sicher dann, wenn 
es an Kohlenhydraten gebricht. Der Glykogengehalt von Fréschen nimmt 
wahrend der Hungerzeit von Woche zu Woche zu (E. Pfliiger®). So ist es 
verstandlich, daB der Blutzuckergehalt fastender Tiere nicht abnimmt, obgleich 
doch sicher jederzeit die Gewebe diesen Blutzucker an sich nehmen. Auch das 
rein carnivore Tier lebt somit nie ganz ohne Zucker. Der Umfang dieser 
Zuckerneubildung ist unbekannt. Mit einem groBen Teile der Autoren glaube 
ich, daB sie nur stattiindet, wenn vorgebildetes Kohlenhydrat fehlt, also im 
Hunger, bei reiner Fleischfettkost u.s.w., daB aber EiweiB und Fett fir ge- 
wohnlich als solche im Kérper verwandt werden. Nach Seegen*®, Chauveau™, 
v. Noorden” dagegen miiBte das (jedes?) EiweiB- und Fettmolekiil in Trauben- 
zucker umgewandelt werden, bevor es in den Muskeln zur Kraftquelle wird. 
Diese zwei entgegenstehenden Anschauungen spielen in der Theorie des Dia- 
betes als Grundlage fiir die verschiedenen Meinungen eine wesentliche Rolle. 

Ort der Zuckerneubildung. Die Glucosebildung aus anderen Hexosen und 
auch die aus Nichtkohlenhydraten (Gluconeogenie) geschieht in der Leber. Die 
isolierte Leber bildet bei der Durchstrémung mit Lavulose, Glycerin, Milchsaure, 
Glykolaldehyd u. s. w. Glykogen (K. Grube, Parnas u. Bar). Ob auch 
andere Organe die Fahigkeit dazu besitzen, steht noch nicht fest. Sicher ge- 
schieht auch in der Leber die Zuckerbildung aus (Eiwei8 tuber) Aminosauren : 
wenn nicht die ganze Stufenfolge der Umbildung (Spaltung des EiweiBes in 


Aminosauren, Abspaltung des Stickstoffes, oxydative und reduktive Vorgange 
1% 
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an den stickstofffreien Kohlenstoffketten u. s. w.), so doch sicher der letzte und 
entscheidende Vorgang, die Synthese der unmittelbaren stickstofffreien Vor- 
stufen mit 2 oder 3 Kohlenstoffatomen zur Hexose. Noorden verlegt auch die 
von ihm fiir sicher gehaltene Verwandlung des Fettes in Zucker in die Leber. — 
Es scheint zweckmaBig, daB die Neulieferung des namentlich fiir die Muskeln 
wichtigen Zuckers nicht diesen und den anderen verbrauchenden Organen je 
nach Bedarf zugemutet, sondern daB diese Arbeit tiberwiegend einem anderen 
Organ itberlassen wird, der Leber, die ja auch fiir die praformierten Kohlen- 
hydrate Hauptstapel- und Lieferplatz ist. 


Abbau und Aufbau von Zucker. 


1. Abbau itber Glykuronsaure durch Oxydation am Ende des ungespal- 
tenen Molekiils scheint blo® dann zu erfolgen, wenn Zucker zur Paarung 
mit einem giftigen, meist aromatischen Komplex, z. B. Phenol, herangezogen 
wird. Das so oxydierte Zuckermolekiil aber wird nicht weiter abgebaut, sondern 
als gepaarte, meist linksdrehende Glykuronsaure ausgeschieden. Es ist nichts 
davon bekannt, daB ohne solche Paarung eine Oxydation des Zuckers zu 
Glykuronsaure oder ahnlichen K6rpern stattfande. Es handelt sich nur um eine 
Nebenreaktion, die fiir den eigentlichen Stoff- und Kraftwechsel belanglos ist. 


2. Abbau durch Spaltung. Zucker zerfallt durch Sonnenlicht, Alkali- 
wirkung, Fermente und Bakterien mit groé8ter Leichtigkeit in Gruppen von 
2 und 3 Kohlenstoffatomen, Milchsaure und Alkohol. Diese leichte Spaltbar- 
keit ist offenbar in dem chemischen Aufbau begriindet und macht es wahr- 
scheinlich, daB der Abbau im Tierorganismus einen ahnlichen Weg geht, daB 
der Zucker also gespalten wird, bevor es zur Oxydation kommt. Milchsaure 
ist auch im Tier als Produkt des Traubenzuckers mit Sicherheit nachgewiesen 
(s. die neuesten Arbeiten von Embden und seinen Schiilern’?). Embden halt 
den Glycerinaldehyd, einen Zucker mit 3 Kohlenstoffatomen, fiir das erste 
Spaltungsprodukt der Glucose und stellt folgendes Schema des Abbaues auf, 
das ich hier zur Orientierung iiber solche Vorgange wiedergebe, obgleich es 
keineswegs bewiesen ist: \ 


Glucose 


| Ax 
¥ | 


Glycerinaldehyd <> Glycerin 
el aon: 
Milchsaure 
| A 
Y | 
Brenztraubensdure ~~ Alanin 
Acetaldehyd —> Athylalkohol 
Us Swi 
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Die Pfeile in doppelter Richtung deuten an, daB die Umwandlungen 
reversibel sind, daB also die Wege des Zuckerab- und -aufbaues wenigstens 
prinzipiell gleich sind (Synthese aus Glycerin und Milchsaure, wie umgekehrt 
Umwandlung in diese Substanzen). Nach Embden und nach Lusk'® findet 
eine Zuckersynthese vorzugsweise oder ausschlieBlich statt aus zwei Molekiilen 
mit je 3 Kohlenstoffatomen (Glycerinaldehyd u. s.w.). Daneben ist aber 
auch eine Synthese aus 3 Molekiilen (Glykolaldehyd, Glykokoll) mit 2 Kohlen- 
stoffatomen bekannt; Parnas und Bdr'' halten diese fiir die einzig mégliche 
und regulare. 


So zweilelhaft die einzelnen Stadien in dem obigen Schema sind, fiir so 
sicher halte ich es doch, daB der regulare und obligate Weg des Zuckerab- 
baues der der Spaltung mit nachfolgender Oxydation ist. Die Stérung der Zucker- 
verbrennung, die in der Theorie des Diabetes eine so groBe Rolle spielt, wiirde 
somit besser zu bezeichnen sein als eine solche der Zuckerspaltung. Eine 
_ Spaltung, wahrscheinlich die gleiche, ist aber auch Erfordernis fiir die Um- 
bildung von Zucker zu Fett (s. 0.). Man hat die Ansicht ausgesprochen, es 
kénne im Beginn des Diabetes die Fettbildung aus Zucker erhalten sein, 
wahrend die Oxydation schon gestért sei. Ich meine, daB, wenn iiberhaupt 
eine ,,Oxydationsstérung des Zuckers“ vorliegt, diese in einer Hemmung der 
Spaltung besteht und demnach nicht nur der oxydative Verbrauch, sondern 
auch die Umbildung in Fett gestért ist’. 


IT. Die verschiedenen Glykosurien, namentlich die experimentellen. 


Diabetes melitus ist die Krankheit, bei der die normale Verwertung des 
Traubenzuckers geschadigt ist, infolgedessen Glucose dauernd oder doch 
langere Zeit, zum mindesten durch Wochen, im Urin ausgeschieden wird. 
Aufstapelung und Verwertung der Kohlenhydrate ist die Funktion, die am 
leichtesten gestért wird, oder deren Schadigung sich wegen des _leichten 
Nachweises, eben der Glykosurie, am leichtesten erkennbar ist. Diese leichten, 
auf greifbare Ursachen zuriickfiihrbaren, experimentell studierten Glykosurien 
sind meistens passager und also vom Diabetes abzutrennen. Doch schlieBt der 
passagere Charakter Diabetes nicht sicher aus. In der ersten Entwicklung der 
Krankheit kann Zucker zunachst voriibergehend im Urin erscheinen. Jede 
langer dauernde Glykosurie aber ist sicher diabetisch. 


Alimentare Glykosurie. 


Bei plétzlicher Zufuhr gréBerer Zuckermengen reicht die Umwandlung in 
Glykogen und Fett nicht aus, um das Blut vor einer Uberschwemmung mit 
Zucker zu bewahren, es kommt zur Hyperglykamie und Glykosurie. Die As- 
similations- (Toleranz-) Grenze des gesunden Menschen liegt bei Aufnahme 
in niichternem Zustande fiir Trauben-, Frucht-, Rohr- und Milchzucker bei 
etwa 150 g, mit gewissen individuellen Unterschieden, fur Galaktose bei 
30—40 g. Wo schon nach 100 g Glucose Zucker in den Harn geht, spricht 
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der Kliniker von einer alimentaren Glykosurie als einem krankhaften Vorgang. 
Sie kommt vor u.a. bei Erkrankungen des Nervensystems (progressiver Para- 
lyse, depressiven Psychosen, bei Neurasthenie und traumatischen Psychosen) 
u. s. w., dann bei zahlreichen, nicht durch ein klinisches Band verbundenen 
Zustanden; so im akuten Infekt, bei Alkohol- und Bleivergiftung, bei Basedow- 
scher Krankheit, auch bei Fettsucht und Gicht. Wahrend man fiir die erst- 
genannten Nervenkrankheiten an einen direkten EinfluB8 des Gehirns denkt, 
ist die Pathogenese in den anderen Zustanden noch nicht geklart (Schwache 
der Pankreasfunktion?). Die Leber, deren Insuffizienz man friher beschuldigt 
hat, versagt, wenn erkrankt, wohl fiir die Verwertung der Lavulose und Ga- 
laktose, aber die Toleranz fiir Glucose ist bei Leberkrankheiten nicht erniedrigt. 
— In den genannten Zustanden wird eine maBige alimentare Glykosurie, 
wenn isoliert vorhanden, noch keine Bedenken erwecken. Wenn aber z. B. bei 
Fettsucht starke hereditare Belastung mit Diabetes oder andere diabetesver- 
dachtige Symptome vorliegen, wie Hautjucken, hartnackige Furunculose u. dgl., 
dann ist eine starkere Ausscheidung von mehr als 10 oder 15 g nach 100 g 
als Hinweis auf einen vielleicht schon in der Entwicklung begriffenen Diabetes 
aufzufassen. Ein fast sicheres diabetisches Zeichen ist es, wenn schon nach 
einmaliger Aufnahme von 100 g Starke Glykosurie auftritt. 

Pigfirediabetes. Reizung oder Zerstérung eines Centrums in der Medulla 
oblongata erzeugt eine Glykosurie von kurzer Dauer, héchstens von einigen 
Tagen. Bedingung dazu ist ein gewisser Glykogenreichtum der Leber, die 
durch Ausschiittung dieses Vorrats Hyperglykamie und dadurch Glykosurie 
bewirkt. Die Erregung geht durch den Splanchnicus, dessen Durchschneidung 
den Erfolg verhindert. Nach A. Mayer’’ und Kahn’ soll die Entfernung der 
Nebenniere gleichfalls die Zuckerausscheidung verhindern. Daraus ist ge- 
schlossen worden, daB die Erregung vom Gehirn nicht direkt, sondern iiber 
die Nebennieren als wichtigstes Schaltsystem zur Leber geht. Doch erlauben, 
bei den komplizierten Verhaltnissen des Zuckerhaushaltes, weder diese Ex- 
perimente, noch auch Kaujmanns zahlreiche Enervierungsversuche an 
Pankreas, Leber u.s. w. ein sicheres Urteil iiber den Weg der nervésen Leitung. 

Die Piqdreglykosurie, die gemaf ihrer kurzen Dauer kein echter Diabetes 
ist, findet ein Analogon nicht nur in einer Reihe von Glykosurieformen des 
Menschen, sondern auch in anscheinend echten Diabetesfallen (s. S. 35). 
Im Tierexperiment tritt nach Reizung oder Durchschneidung zahlreicher 
Stellen des sympathischen und peripheren Nervensystems Glykosurie auf, 
wenn auch nicht mit der gleichen Sicherheit wie in Cl. Bernards?* Ex- 
periment. Bei dieser ,,vom Standpunkt des Zuckerkranken aus zu _ver- 
wtnschenden Einrichtung“ handelt es sich keineswegs um eine ganz unver- 
standliche Vielheit von Zuckercentren. E. Pfléiger?? ist der Ansicht, daB es sich 
im wesentlichen um sensible Muskelnerven handle, normalerweise beauftragt, 
wahrend der Muskelarbeit Signale itber die Medulla an die Leber zur Nach- 
lieferung von Zucker zu senden. UbermaBige Reizung fithrt dann zu iiber- 
groBer Lieferung. 
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Vergiftungsglykosurien. Intoxikationen mit Stoffen der verschiedensten 
Gruppen gehen sowohl im Tierexperiment mit Glykosurie einher, wie in 
der menschlichen Pathologie. So u.a. 1. die Saurevergiftungen (HCI, H,SO,); 
2. die mit Metallsalzen (Hg, Ur, Cr, Zn); ferner 3. Kohlenoxyd, Chloroform, 
Ather, Strychnin u.s.w., vielleicht durch Asphyxie wirkend; 4. Diuretica, 
Coffein und Diuretin; 5. bei einer Reihe weiterer, chemisch nicht zusammen- 
gehoriger Stofie, wie Chloral, Nitrobenzol, tertiarem Amylalkohol, wird oft 
neben (oder auch statt) Zucker gepaarte Glykuronsaure entleert, so daB 
unter Umstanden die Rechtsdrehung des Zuckers durch die iiberwiegende 
Linksdrehung der Saure verdeckt werden kann. Wenn, in iibrigens sehr seltenen 
Fallen, sich an eine solche Vergiftung beim Menschen eine langer dauernde 
Glykosurie, ein Diabetes anschlieBt, so hat die Vergiftung wohl nur als Agent 
provocateur bei bestehender diabetischer Anlage gewirkt. Gewoéhnlich dauern 
diese Glykosurien nur kurz. Ihr Zustandekommen und auch die absolute 
' Hohe der Zuckerausfuhr hangt, abgesehen von der Intensitat der Vergiftung, 
ab von dem Ernahrungszustand der Tiere, d.h. in erster Reihe von dem 
Glykogenvorrat. Ist dieser niedrig, so kommt es nur zu Hyperglykamie, deren 
Hohe nicht ausreicht, um Glykosurie zu machen. Stets aber geht die Hyper- 
glykamie, wie das besonders U. Rose* fiir das Diuretin nachgewiesen hat, 
der Zuckerausscheidung voraus, ist also die Glykogenausschiittung der Leber 
der primare Vorgang. 

Das gleiche gilt im wesentlichen fiir alle obigen Vergiftungsglykosurien 
(Ausnahme: Phlorrhizin!). Aber die meisten jener Gifte wirken nicht direkt 
auf die Leber, sondern auf das Gehirn; die Glykosurie bleibt, wie bei der 
Piqire, nach der Durchschneidung der Splanchnici aus (Pollak’ fiir das 
Diuretin, s.d. die Literatur!). 

Adrenalin (Nebenniere). Auch die Glykosurie nach Adrenalin (Blum**) 
geht mit Hyperglykamie einher; da sie aber, ebenso wie die nach CO, auch 
nach Splanchnicusdurchschneidung bestehen bleibt, so ist hier der Angriffs- 
punkt nicht das Gehirn, sondern wahrscheinlich, entsprechend der sonstigen 
Wirkung der Base, periphere Gebiete des sympathischen Systems. Man hat 
dem chromaffinen System in neuerer Zeit eine wesentliche Rolle fiir das Zu- 
standekommen des menschlichen Diabetes zugeschrieben. Nach Fortfall der 
Pankreaswirkung, die die normale Zuckerverwertung in der Leber garantiere, 
sollte das Produkt der Nebenniere, das Adrenalin, seine zuckermobilisierende 
Wirkung auf die Leber ungehemmt entfalten, und so den Diabetes veranlassen 
(Eppinger, Falta u. Rudinger™, v. Noorden*). Nach Nishi*® soll Exstirpation 
der Nebenniere auch die Diuretinglykosurie ebenso wie die durch Piqtre 
verhindern. Ergebnisse wie Deutung jenes Experimentes erscheinen nicht sicher 
genug, um dieses Organ so in den Vordergrund zu ritcken. Eine Uberfunktion 
des chromaffinen Systems, wie man sie nach jener Theorie wenigstens fur 
manche Falle von Diabetes vermuten miiBte, ist zurzeit nicht zu beweisen. 
Die sparlichen Befunde von Erkrankung der Nebenniere beim Diabetes (Zu- 
sammenstellung bei Naunyn’) koénnen rein zufallig sein. 
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Auch die Schilddritsensubstanz kann in gréBeren Mengen 
Glykosurie bewirken (beim Hunde und beim Menschen), allerdings nicht mit 
der Sicherheit wie das Adrenalin. Anderseits sind die klinischen Beziehungen 
der Thyreoidea zum Diabetes weit deutlicher, als die der Nebenniere. Im 
Morbus Basedowii ist die Assimilationsgrenze fiir Traubenzucker oft er- 
niedrigt. Manchmal schlieft sich ein echter Diabetes an diese Krankheit an, 
der dann nicht selten schwer verlauft und zum Koma fihrt. Beim Myxdédem 
ist die Assimilationsgrenze fiir Glucose hoch, wie es nach der Theorie des 
Gegensatzes zur Basedowschen Krankheit zu erwarten ist. Die gelegentlich 
beim Myxédem beobachteten spontanen Glykosurien sind  geringtugig, 
passager, und kaum als diabetisch anzusprechen; ihre Pathogenese ist 
nicht klar. 


Auch das noch wenig untersuchte Extrakt des driisigen Anteils der 
Hy pophyse kann beim Kaninchen Glykosurie machen (L. Borchardt”). 
In 40°/, aller Akromegaliefalle ist Diabetes gefunden, oft schwerster Art. Aber 
es geht nicht an, die Stoffwechselstérung direkt auf den Gehirnanhang zuriick- 
zufithren; in sehr vielen, nicht in allen Fallen ist gleichzeitig das Pankreas 
schwer erkrankt, und dessen Beziehungen zur oder Unabhangigkeit von der 
Erkrankung des Hirnanhangs sind heute noch nicht zu ubersehen. 


Pankreasdiabetes. Totale Exstirpation des Pankreas fiihrt beim Hunde 
zu schwerem Diabetes (v. Mering*’, Minkowski*’). Ein kleiner Teil des Organs, 
/,—'/,) im K6rper zurtickgelassen, gentigt zu seiner Verhinderung. Degene- 
riert dieser allmahlich, so kommt es zunachst zu leichtem, dann zu schwerem 
Diabetes (Sandmeyer*’). Dieser Diabetes ist der einzige experimentelle, der 
tatsachlich als Diabetes zu bezeichnen ist und weitgehende Analogien zur 
menschlichen Krankheit bietet nach Art und Hohe der Stofiwechselstérung 
wie nach seiner Dauer. Fa/ta*’ hat als Unterschiede vom menschlichen Diabetes 
'hervorgehoben eine enorme Steigerung des Stickstoffwechsels im Hunger und 
eine betrachtliche des gesamten Umsatzes. Aber abgesehen von der Ver- 
schiedenheit der Tierspecies und von dem Verlust des Auferen Pankreas- 
sekretes, dessen Fehlen vielleicht weitere sekundare Stérungen veraniaft, 
gentigt wahrscheinlich der akute Charakter der experimentellen Storung, der 
plotzliche und totale Verlust einer normalen Funktion, um die 
- quantitativen Abweichungen zu erklaren. Im leichten, allmahlich zunehmenden 
Pankreasdiabetes von Sandmeyer fehlen jene Unterschiede. 


Im vollstandigen Pankreasdiabetes sind die Stérungen des Stoffwechsels 
fast immer so hochgradig, so maximal entwickelt, wie bei der Krankheit des 
Menschen nur in den schwersten Fallen und auch da nur zu gewissen Zeiten. 
Zugefiihrter Trauben-, Milch- und Fruchtzucker werden so gut wie quantitativ 
wieder (als Traubenzucker) ausgeschieden (Minkowski). Darauf in erster 
Reihe grindet sich die Lehre, daB, wenigstens hier, die Zuckerverwertung 
primar gestort sei. Dem widerspricht nicht, daB der pankreaslose Hund, wie 
auch der menschliche Diabetiker, zahlreiche dem Zucker nahestehende Stoffe, 
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wie Gluconsdure, Zuckersaure, Glucuronsaure, Schleimsaure u. s. w. oxydiert 
und verbrennt (Baumgarten**); denn wie oben ausgefthrt, beruht die ange- 
nommene primare Stérung der Zuckerverwertung nicht auf einer Stérung der 
Oxydation, sondern auf einer solchen der Spaltung. — Minkowski fand bei 
Seinen Hunden das Verhaltnis zwischen Harazucker und Harnstickstoff D/N 
zu 2-8; seine Vermutung, daB dies Verhaltnis die maximale Zuckerbildung 
aus Eiwei8 (45 aus 100 g) anzeige, ist leider nicht sicher bestatigt, nicht so 
sehr, weil dies Verhaltnis gelegentlich bei pankreaslosen Hunden nicht erreicht, 
sondern weil es bei Phlorrhizinvergiftung 6fters iibertroffen wird. 

Leber und Muskeln sind glykogentfrei. Glykogenansatz ist auch durch 
Glucose nicht zu erzwingen, wohl aber mit Lavulose (Minkowski*); des- 
gleichen beim Menschen (v. Noorden**). Dieser Glykogenmangel gehort also 
sicher zum Wesen der Krankheit. Man darf sich nicht auf das gelegentliche 
Vorkommen kleinerer Mengen beim Menschen und Hunde berufen. Auch in 
-Schweren Fallen braucht die Stoffwechselstérung eben zur Zeit des Todes 
noch nicht maximal gewesen zu sein. — Die Hyperglykamie kann 0-5, 0:7°/, 
und mehr betragen. 

Die Wirkung des Pankreas auf den Stoffwechsel beruht nicht auf einer 
nervosen Einwirkung, jedenfalls nicht auf einer direkten Verbindung des 
Pankreas mit der Leber. Wenn nach Entfernung des gréferen Teiles der 
Driise inkl. des Kopfes der erhaltene und unter die Haut verlagerte Schwanz- 
teil den Diabetes verhindert, sind sicher alle Nerven zwischen den beiden 
groBen Driisen und die Mehrzahl aller anderen Nervenverkniipfungen zerstort. 
Somit ist eine chemische Wirkung anzunehmen, ein inneres Sekret, ein Hormon, 
das vom Pankreas geliefert wird. Anscheinend ist dieses, im Gegensatz zu den 
Hormonen der Schilddriise und der Nebenniere, so zersetzlich, daB es sich 
weder isolieren noch in seiner Wirkung demonstrieren laBt. Cohnheim* zeigte 
zwar, daB in einem Gemisch von Pankreasmuskelbrei der Zucker schneller 
verschwindet als in jedem einzelnen dieser Organe, und glaubte damit eine 
Spaltung des Zuckers durch das Pankreas bewiesen zu haben. Allein Levene**, 
der die von Embden und Klaus*’ bestrittenen Resultate bestatigte, wies nach, 
daB der Zucker nicht durch Abbau, sondern durch Polymerisation (zu Iso- 
maltose) verschwindet. — Méglicherweise wird das innere Pankreassekret durch 
die Lymphe fortgefiihrt. Bei Ableitung der Ductus thoracicus-Lymphe, wie 
nach der Unterbindung dieses Ganges, tritt bei Hunden in 86 (66)°/, eine 
dauernde Glykosurie auf* (Bied/**). Einspritzung der Lymphe kann sie zum 
Verschwinden bringen (A. Biedi u. Ojfer*’). Beim Pankreasdiabetes des Hundes 
aber scheint die Ductuslymphe zu versagen (Falta bei v. Noorden’). 

Bei den meisten Sdugetieren, bei Schildkréten, Fréschen u. s. w. tritt nach 
Pankreasentfernung Zuckerausscheidung ebenso auf wie beim Hunde. Da- 
gegen fehlt sie oder ist gering bei Vogeln (Minkowski", Kausch**). Auch hier 
verarmt die Leber an Glykogen, wenn auch nicht so stark. Aber durch die 


* Die bei der menschlichen Chylurie nicht ganz seltene Glykosurie beruht anscheinend 
auf einer dhnlichen mechanischen Stérung (Magnus-Levy"). 
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Niere flieBt kein Zucker ab, er wird verbrannt. Nach Leberexstirpation, womit 
der weitere Zuckerzuflu8 abgeschnitten ist, nimmt der Blutzuckergehalt bei 
den pankreasberaubten Végeln genau ebenso ab wie bei solchen mit erhaltenem 
Pankreas. Das Vermdgen, den Zucker zu verwerten, d. h. zu spalten, 
ist also hier sicher erhalten; und wenn man die Wesensgleichheit der Stoft- 
wechselstérung beim Hunde und Vogel annehmen will, dann muf also auch 
beim Hunde dies Vermégen erhalten sein. 

Dafiir, daB das Pankreas auch beim Menschen eine wesentliche Rolle in 
der Atiologie des Diabetes spielt, dafiir sprechen neben den anatomischen 
Befunden (s.S.47) jene Falle, in denen bei ausgesprochener Erkrankung 
des Organes eine Glykosurie auftritt oder steigt (Steinbildung, Pankreas- 
nekrose, Pankreatitis). DaB sich Zucker bei diesen Krankheiten im ganzen nur 
selten findet, liegt darin, daB8 die Erkrankung unter schwerer Chokwirkung 
haufig zum Tode fithrt, beim Pankreascarcinom daran, daB sehr oft nicht das 
gesamte Organ erkrankt oder daB vorher Kachexie eingetreten ist. 

Phlorrhizindiabetes, Nierendiabetes. An Intensitat ist der durch fort- 
laufende Phlorrhizinvergiftung erzeugte Diabetes (v. Mering**) dem Pankreas- 
diabetes gleich; er hat neben jenem zur Foérderung vieler Stoffwechselfragen 
gedient. Leber und Muskeln verarmen an Glykogen, die Zuckerausscheidung 
dauert auch bei kohlenhydratfreier Nahrung an, zu gewissen Zeiten treten 
Acetonkérper in gréBerem MaBe auf. Die Zuckerneubildung aus EiweiB ist oft 
noch gréBer als beim Pankreasdiabetes, D/N bis zu 4:0, entsprechend einer 
Zuckerbildung von 60 aus 100 g Eiwei8. Fundamental unterscheidet sich der 
Phlorrhizindiabetes von allen anderen Glykosurien durch den niedrigen 
Zuckergehalt des Blutes, der von 0:8 bis 1:2°/,, in der Norm bis auf 0°5°/,, 
sinken kann. Der primare Angriffspunkt des Giftes ist sicher die Niere; damit 
braucht nicht ausgeschlossen zu sein, daB das Gift auch noch andere Organe 
gleichzeitig, aber mit nebensachlicher Wirkung trifft. Die Niere scheidet aktiv 
Zucker bei kiinstlicher Durchblutung auBerhalb des Kérpers aus (Pavy, 
Brodie und Siau**). Sie entnimmt ihn vielleicht zuerst den Nierenzellen (?), 
aber der weitere Nachschub kommt dann aus dem Blut, dessen Zuckergehalt 
erniedrigt wird, und nunmehr fangen die Organe, speziell Leber und Muskeln, 
an, ihr Glykogen herzugeben bis zum vollstandigen Verlust. Der Mechanismus 
der Blutzuckerregulation ist also der gleiche wie bei Muskelarbeit: auch hier 
zuerst Verschwinden des Zuckers in einem bestimmten Organ, den arbeitenden 
Muskeln, dadurch Erniedrigung des Blutzuckers (Weilandt*), und nun Liefe- 
rung aus den Glykogenvorradten mit Verarmung der Leberdepots. Bei allen 
anderen Glykosurien ist der Mechanismus umgekehrt, erst Ausschiittung des 
Leberglykogens, dadurch Hy per glykamie und dann erst Glykosurie. 

Eine Beteiligung der Niere ist im menschlichen Diabetes nicht ganz von 
der Hand zu weisen, aber freilich mehr im Sinne einer Verhiitung oder Ein- 
schrankung der Glykosurie, als eines Hervorrufens. Bei akuter Nephritis ver- 
sagen zahireiche experimentelle Glykosurien. Bei chronischer Nephritis 
scheint die Durchlassigkeit oder besser das Abscheidungsvermégen der Niere 
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erniedrigt zu sein: bei relativ hohem Blutzuckergehalt wird kein Zucker aus- 
geschieden (v. Noorden**). Da die Zuckerausscheidung der Niere jedenfalls, 
gleich allen anderen Sekretionen ein aktiver Vorgang ist, so ist eine Steigerung 
oder Verringerung einer beliebigen Glykosurie durch verschiedenes Verhalten 
der Niere nicht undenkbar. Aber ein Nierendiabetes analog dem durch Phior- 
rhizin, wobei die Niere als primar erkranktes Organ die Glykosurie selb- 
standig bewirkt, ist beim Menschen noch nicht mit Sicherheit bewiesen, trotz 
der dahin gehenden Arbeiten Klemperers’, Liithjes*® u. a. Als charakte- 
ristisch dafiir wird angesehen ein niedriger Blutzuckerwert, auf dessen Vor- 
kommen mehr zu achten ware, und eine gewisse scheinbare Unabhangigkeit 
von dem Kohlenhydratreichtum der Nahrung. — Glykosurie bei Nierenblutung 
ist diters beobachtet und 1aBt sich vielleicht in diesem Sinne deuten (Naunyn*’) ; 
dagegen nicht das gleichzeitige Vorkommen von Glykosurie bei Chylurie. Bei 
letzterer ist das Nierenparenchym fast nie, jedenfalls nicht primar erkrankt. 

Die Leber als diabetogenes Organ. Aufer der fiir die menschliche Pa- 
thologie wohl nicht in Betracht kommenden Niere sind als diabetogene Organe 
mit Sicherheit nur Gehirn und Pankreas bekannt. Schilddriise, Hypophysis 
und Nebenniere sind durchaus zweifelhaft. Die Leber ist zum mindesten beim 
Gehirndiabetes durch ihre Zuckerausschiittung, und im Pankreasdiabetes auch 
durch ihre Funktion der Zuckerneubildung stark am Mechanismus des Dia- 
betes beteiligt. So ware es denkbar, daB8 der fermentative oder chemische 
Apparat der Leber, durch irgendwelche in ihm selbst oder im Darmlumen 
entstehende Gifte oder durch aufere Erregungen primar gereizt, unfahig 
wirde, die normale Glykogenfunktion auszutiben u. s. w., oder aber, daf er 
von Haus aus, d. h. infolge mangelhafter Anlage, Degeneration, dazu unfahig 
werde. In diesem Sinne, wenn in der Kette der geschadigten Organe die Leber 
das erstgetroffene ware, kénnte man von einem prim4aren, einem echten 
Leberdiabetes sprechen. Ein solcher ist begreiflicherweise selbst im Tierex- 
periment, wo man die gleichzeitige oder primare Schadigung anderer Organe 
nicht gut auszuschlieBen vermag, kaum nachzuweisen. 

Méglicherweise gehért hierher der Hungerdiabetes von Franz Hof- 
meister’. Junge Hunde scheiden nach langerem Hunger bis zu 30°/, der ge- 
nossenen Starke als Zucker aus. Als Analogon beim Menschen betrachtet man 
die Glykosurie bei kachektischen Individuen und die Vagantenglykos 
urie (Hoppe-Seyler™), die iibrigens, gleich dem Hungerdiabetes, bei aus- 
reichender Ernahrung schnell schwinden. Vielleicht ist hier durch die un- 
geniigende Ernahrung die Glykogenfixierung der Leber geschadigt. Im 
iibrigen aber ist ein primarer Leberdiabetes in der menschlichen Pathologie 
nicht zu beweisen. Die relativ haufige Beteiligung der Leber (Schwellung, 
Cirrhose u. s. w.) bei Diabetikern in der zweiten Lebenshalfte, auf die Naunyn 
hinweist, ist zumeist nur Ausdruck einer Mitbeteiligung dieses Organes an 
einem den Kérper an vielen Stellen ergreifenden ProzeB. Das gilt wohl auch 
fiir den Bronzediabetes. Die reinen primaren Leberkrankheiten, wie Koliken, 
Ikterus u..s. w., fiihren fast nie zu alimentarer Glykosurie oder zum Diabetes. 
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Die Stoffwechselstérung im Diabetes nimmt ihren Ausgang von der 
mangelhaften Verwertung des Zuckers. Ein groBer Teil der abnormen 
chemischen Vorgange und ein Teil der klinischen Symptome ist direkte oder 
indirekte Folge der Zuckerverluste. In manchen Punkten freilich ist ein 
naberer Zusammenhang noch zweifelhaft und, wenn vorhanden, keines- 
wegs klar. 


Ernahrungszustand und allgemeiner Umsatz 
(Calorienbedarf). 


Fast ausnahmslos kommt es schon im Beginn des Leidens zu einer Ab- 
magerung. Sie wird um so starker, je langere Zeit bis zur Erkennung und 
Behandlung des Leidens vergeht. Sie ist eine ausschlieBliche Folge der 
Glykosurie. Mit 100 oder 200g Zucker im Harn (= 400—800 Cal.) geht 
dem Kranken ein Sechstel bis ein Drittel seines Normalbedaris verloren, und 
der Verlust wird durch starkere Nahrungszufuhr in den meisten Failen nicht 
ausgeglichen: Von den mehr eingeftthrten Kohlenhydraten geht eben wieder 
ein groBer Teil in den Urin. Da8 etwa ein Patient seinen Hunger instinktiv 
mit entsprechend mehr Fett und Eiweif stillt, diirfte nur selten vorkommen. 
Es ist auffallend, daB auch bei leichterer Glykosurie eine Abmagerung von 
mehreren Kilo im Verlauf einiger Wochen oder Monate kaum ausbleibt. Bei 
fehlender oder ungentigender Behandlung kann die Zuckerausscheidung und 
die Nahrungsaufnahme unerhérte GréBen erreichen. Durch die verkehrte 
Bekampfung des Hungers werden die Zuckerverluste absolut und relativ 
immer hdher, ohne daB es sich dabei stets um schwere Falle handeln 
muBte. Weit besser als auf die eigentliche Wassersucht trefien, mutatis 
mutandis, des alten Horaz Worte auf den Diabetes zu: 

Crescit indulgens sibi dirus hydrops 
Nec situm pellit, nisi causa morbi 
Fugenitaivents tera oa 

Tagesausscheidungen von 1000, 1200 und 1500 g Zucker sind von ver- 
schiedenen Autoren mitgeteilt worden, freilich ohne Angabe, wie lange diese 
groben Stérungen anhielten. Nur Férbringer’® berichtet dariiber ausfithrlich: 
Eine Frau von 43 kg schied im Verlaufe von 6 Monaten in 7—17/ Urin 
taglich 435—1039 g Zucker und 32—76 ¢ Stickstoff aus. Eine 9tagige Reihe 
zeigt folgende Mittelwerte: 14/2 Urin, 930 g Zucker und 64 g Stickstoff. Das 
entsprache, ausgedriickt in den Speisen, die der Patientin, notabene in be- 
schrankter Menge, verordnet waren, etwa folgenden Nahrungsmengen: 31 
Milch, 1500 g Brot, 10 Eiern, 500g Braten (zubereitet) und 400 g Gemiise, 
gleich rund 400 g EiweiB, 930 g Zucker und 150 g Fett. Mit solchem Verzehr, 
dem Drei- bis Vierfachen der Norm, kann dann wohl der Kérperbestand eine 
Zeitlang autfrecht erhalten und sogar verbessert werden, aber doch erst 
nach starken urspriinglichen EinbuBen. An Fallen dieser Art ist urspriing- 
lich das Bild des groBen Diabetes gezeichnet worden. Heute ist diese Poly- 
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phagie relativ, wie wohl auch absolut selten geworden; der Diabetiker kommt 
eben frihzeitig in Behandlung. 

An dem Gewichtsverlust der ersten Zeit ist sowohl der Fiwei&bestand 
als auch der Fettvorrat beteiligt. In schweren Fallen kommt es auch zu einer 
Wasserverarmung (s. w. u!). 

Sobald bei rationeller Behandlung die Glykosurie schwindet und die 
notigen Fettmengen eingefiihrt werden, steigt das Gewicht sehr bald. Diese 
Zunahme beruht sicher zu einem groBen Teil auf Wiedereinbringung ver- 
lorenen Protoplasmas (s. S. 18), daneben manchmal auf Zuriickhaltung 
verloren gegangenen Wassers und, was ja durchaus erstrebenswert ist, auf einer 
freilich langsamen Wiederaufftillung der Fettreserven. 

Von hier an verlauft die Ernahrungskurve der Diabetiker verschieden, 
je nach der Schwere des Leidens. Bei den in Naunyns Sinn ,klinisch leichten“ 
Fallen, d.h. solchen, die noch 60—80g Kohlenhydrate ohne Zuckeraus- 
scheidung vertragen, gelingt es meistens ohne Schwierigkeit, Gewicht und 
Krafte zu erhalten. Wo aber weniger oder gar kein Zucker melir verbrannt 
wird, bedarf der Kranke neben mittleren EiweiBSrationen 150—200 g¢ Fett. 
Von der Méglichkeit, diese dauernd ohne Stérungen zu verzehren, hangt zum 
groBen Teil das Schicksal der schweren Diabetiker ab. Zwischen Zeiten guter 
Nahrungsaufnahme schieben sich Tage, Wochen und Monate  schlechterer 
ein. Jedes Manko an Nahrungsfett muB8 aus den Ko6rpervorraten beglichen 
werden und fiihrt sekundar wieder zu kleineren oder gréBeren Eiweifverlusten. 
Eine gut geleitete Kur kann die absteigende Gewichtskurve von neuem unter- 
brechen; aber im weiteren Verlauf kommt es, auch ohne sonstige Kompli- 
kationen friiher oder spater abermals zu einem Nahrungsdefizit. Beschleunigt 
wird der kérperliche Verfall durch jede Storung der Verdauung, und solchen 
ist der Darmkanal des Diabetikers bei der Einseitigkeit der Kost besonders 
stark ausgesetzt. Jede interkurrente Krankheit schadigt, ganz abgesehen von 
einer Schwachung der Zuckertoleranz, den Ernahrungszustand mindestens 
ebenso und meist mehr als beim Gesunden, die Wiederauffiitterung hinterher 
ist weit schwieriger als bei diesem. So sterben die Zuckerkranken, wenn nicht 
Komplikationen ihrem Leben vorzeitig ein Ende machen, oft im Zustande 
allerhéchster Abmagerung. Das Fettpolster ist bis auf Spuren geschwunden, 
die Muskeln aufs auBerste abgemagert, die Haut, sofern im letzten Stadium 
die Zuckerausscheidung sehr hoch gewesen ist, von auBerster Trockenheit, die 
Knochen manchmal stark verdiinnt. Nur Leber und Blut zeigen in manchen 
Fallen einen reichen Fettgehalt. 

Wenn im bisherigen die Abmagerung des Diabetikers auf die Schwierig- 
keit einer quantitativ ausreichenden Ernahrung mit Eiwei8 und Fett alleia 
zuriickgefiihrt wurde, so war dabei von der Voraussetzung ausgegangen, 
da® sein Bedarf an Nahrmaterial von dem eines Gesunden nicht wesentlich 
abweicht. Diese Voraussetzung trifft in der Tat, entgegen fritheren An- 
nahmen, im wesentlichen zu. Ein Rallentissement de la nutrition, wie es 
Bouchard aus der Nichtverwertung des Zuckers schloB, liegt fiir gewohnlich 
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ebensowenig vor, wie eine besonders starke Steigerung des Stoffwechsels. Zu 
dessen Messung haben, ebenso wie auch sonst, vier verschiedene Methoden 
gedient : 

1. Die Bestimmung der Sauerstoffaufnahme und Kohlensaureabgabe in 
kiirzeren Versuchen (bis zu einer Stunde Dauer) nach Zuntz-Geppert (zumeist 
im niichternen Zustande und bei moglichst vollstandiger Ruhe) (Leo, Stive, 
Nehring und Schmoll, Magnus-Levy*, Mohr). 

2. Langer dauernde Versuche (bis zu 24 Stunden) in der Respirations- 
kammer mit Bestimmung der Kohlensaure (Pettenkojer und Voit, Ebstein, 
Johannson, Dubois und Veeder’’; gleichzeitige Bestimmung des O,: Weintraud 
und Laves, Benedikt und Joslin’®). 

3. Die direkte Calorimetrie, u. zw. in Verbindung mit der Bestimmung 
des Gaswechsels, in sehr zahlreichen, technisch ausgezeichneten Versuchen von 
Benedikt und Joslin. 

4. Die Berechnung der Nahrungszufuhr in méglichst langen Zeitraumen 
unter Beriicksichtigung der Gewichtsverhaltnisse (v. Mering, Naunyn). 

Angesichts der Schwierigkeit, beim schweren Diabetes das calorische 
Aquivalent des Sauerstoffs und der Kohlensaure richtig zu bestimmen, war 
die Erganzung der respiratorischen Messungen 1. und 2. durch die direkte 
Calorimetrie besonders dankenswert; doch sei betont, daB Benedikt und Joslin 
im wesentlichen nur die friiheren Anschauungen zu bestatigen vermochten. 

Die Messung des Gaswechsels und der produzierten Warme haben zu 
folgendem Resultat gefiihrt: Patienten mit leichtem Diabetes, die noch eine 
gewisse Menge von Kohlenhydraten vertragen, unterscheiden sich in ihrem 
Umsatz nicht wesentlich von gesunden Menschen. Beim schweren Diabetes 
hingegen ist der Sauerstoffverbrauch pro Kilogramm um durchschnitt- 
lich 20°/, gesteigert (Magnus-Levy, Benedikt und Joslin). Das entspricht einer 
Steigerung des Warmeumsatzes von etwa 15°/,. Auch der Umsatz des pan- 
kreasdiabetischen Hundes ist erhéht (Falta-Grote-Stahelin®’, L. Mohr). Diese 
Steigerung ist wohl nicht eine Folge des Ausfalls der Kohlenhydrate, sondern, 
obwohl im einzelnen noch nicht erklarlich, eine Folge der Stoffwechselstérung, 
und als solche von groBem Interesse. Fiir die Praxis aber ist im Auge zu be- 
halten, daB der absolute Nahrungsbedarf des Schwerdiabetischen nicht 
gesteigert zu sein braucht. Die auf die Gewichtseinheit, das Kilogramm, be- 
zogene Erhéhung des Stoffwechsels wird kompensiert durch das geringere 
Gewicht der ausnahmslos abgemagerten Kranken. Die schwerdiabetischen 
Patienten von Benedikt und Joslin hatten bei einem Durchschnittsgewicht von 
60 kg unter gleichen Bedingungen den gleichen absoluten Umsatz wie 
deren gesunde Manner mit einem Durchschnittsgewicht von 68 kg. Ich gebe 
in folgender Tabelle eine Schatzung des Umsatzes Gesunder und Schwer- 
diabetischer nach ahnlichen Prinzipien, wie ich sie seinerzeit in meiner yPhy- 
siologie des Stoffwechsels“ aufgestellt habe. Nur die fetten Zahlen sind direkte 
Messungen von Benedikt und Joslin; die eingeklammerten, schrag gedruckten 
Zahlen bedeuten die Mengen von Fett, die neben einem Umsatz von 100 g 
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Eiwei8 notwendig sind, um den Umsatz zu bestreiten; ihre absolute Héhe 
Soll schon hier eine Vorstellung von der Schwierigkeit der Ernahrung geben. 
Sie miissen noch etwas hdher angesetzt werden, wenn gréBere Mengen von 
Zucker aus EiweiB und von Acetonkérpern verloren gehen u. s. w. 


Calorienumsatzin 24 Stunden beim gesunden Menschen 
und beim schweren Diabetes. 


—————— eee 


Gesunder Mann Schwerer Diabetes 
Manner Frauen 
70 ke 68 ke 60 ke 50 kg 40—45 ko 
(geschatzt | (gefunden (gefunden 
M.-L.) | B.u. J.) B. u. J.) (geschitzt) (geschatzt) 
(geschatzt M.-L.) 
Cal. Cal. Cal. Cal. Cal. 
| 1.,Grundumsatz“ (absolute 
Rube undehiineers  o. 1626 1671 1653 — = 
| 2. Umsatz bei Ernahrung und 
fee GHENT Cesta 7 st es 2000 1994 2016 = = 
3. Umsatz bei Ernahrung und 
a “i . 22000190) hk te eae LOON 1100 
4. Umsatz bei Ernahrung und (ee og 
leichter nichtgewerblicher 
TAGE ce ce ees A ~ “es ie 2200 (190) esas 
5. Umsatz bei Ernahrung und ee oe 
leichter gewerblicher TAatig- 
KetGMerged Se ec te: the - - 2600 (230) | 2300 (200) - 


Ich habe in obiger Tabelle auch den Verbrauch stark abgemagerter 
zuckerkranker Manner und Frauen geschatzt. Die Zahlen sind niedriger als 
bei héherem Gewicht. Das entspricht allgemein bekannten Verhdaltnissen und 
wird gerechtfertigt durch eine Untersuchung von Benedikt und Joslin. Sie 
fanden, als ein oft von ihnen untersuchter Kranker um 8—10 kg abgemagert 


* Unter ahnlichen Verhaltnissen in der Respirationskammer gefunden bei mittel- 


schweren bis schweren Diabetikern von 
Gewicht Cal. in 24 Std. Cal. pro 1 kg 


ca in 24 Std. 
IEGMAV (EP We VOU 6 8 Banta BO o by 1900 at 
JAUME Ea Pee, EEO 61 2200 36 
WAU OIL IL VES ee ees 64 2400 315 
70 2500 30 


DGD We, WGLT Oss <6 a0 8 oe a 
Anmerkung: Die fett gedruckten Zahlen sind von Benedikt u. Joslin gemessen, und 


sind das Mittel zahlreicher Messungen an vielen Individuen. ‘ 
Alle titbrigen Zahlen der oberen Tabelle sind von mir geschatzt. Zu den Grundlagen 


dieser Schatzung vergleiche Magnus-Levy, Physiol. d. Stoffw. in v. Noordens Handbuch 


S. 291 u. 292. : ay 
Die Zahlen der unteren Tabelle von Pettenkofer u. s. w. sind aus den Respirations- 
versuchen dieser Autoren abgeleitet. ay oeded 


Die schragen, eingeklammerten Zahlen bedeuten die Menge von FOI 
die bei ausschlieBlicher Ernahrung mit Eiwei8 und Fett neben einem Umisatz von 100g 


FiweiB zur Deckung des Bedarts nétig sind. 


16 Magnus-Levy. 


war, den Verbrauch pro Kilogramm nur maBig gestiegen, den absoluten Ver- 
brauch dagegen gesunken. 

Wahrend bei keinem der nach den Methoden 1 bis 3 untersuchten Kranken 
je eine Herabsetzung des Stoffwechsels gefunden wurde, geben v. Mering”® 
und Naunyn*® eine solche an auf Grund der kontrollierten Nahrungsaufnahme 
(Methode 4). Merings Leichtkranker, ein alterer Mann von 60 Jahren und 
66 kg, erhielt im Gefangnis eine offenbar sehr gleichmaBige, gut kontrollier- 
bare Nahrung; er hielt sich viele Monate mit 28—32 Calorien auf unver- 
andertem Gewicht, natiirlich bei sehr maBiger Bewegung. Dagegen scheint 
der Kranke aus Naunyns Klinik, ein stark abgemagerter Patient von 50 kg, 
in der ersten Rekonvaleszenz, d. h. bei erstmaliger rationeller Behandlung, 
mit sehr viel weniger ausgekommen zu sein. Weintraud®® berechnet, daB er 
bei 50 kg Gewicht und nur 1245 Calorien im Verlauf von drei Monatea 
13 Pfund zugenommen habe. Diese ganz isolierte Beobachtung 1aBt freilich 
Raum fiir kritische Zweifel, und es ist sicher, da6 der gleiche Patient in 
spateren Zeiten wesentlich mehr verbrauchte. Immerhin scheint mir, daB eine 
Herabsetzung des Umsatzes in einzelnen Fallen von schwerem Diabetes zu g e- 
wissen Zeiten nicht ganz von der Hand zu weisen ist. Das bezieht sich aut 
stark heruntergekommene Patienten, wenn man sie lange Zeit auf eine knappe 
Kost setzt. Die Moglichkeit einer starken Herabsetzung des Umsatzes, im 
besonderen einer Anpassung an eine sehr schmale Kost, die friiher von den 
Physiologen und auch von mir geleugnet wurde, kann heute angesichts der 
sich mehrenden Erfahrungen nicht mehr ganz abgelehnt werden (O. E. Neu- 
mann tir Gesunde, Svenson fir Typhusrekonvaleszenten, Magnus-Levy fir 
abgemagerte Nervése, v. Bergmann fiir Fettleibige). Ebenso wie Naunyn in 
dem oben genannten Fall, habe auch ich den Eindruck gehabt, daB sehr stark 
abgemagerte schwere Patienten nach erstmaliger Regulierung der Diat oft 
mit kleinem Eiwei®- und Fettumsatz schnell in die Hohe kamen. Die Még- 
lichkeit, da8 starker Eiwei8- und Muskelansatz einen gleichzeitigen Fettverlust 
verdecke, ist freilich nicht von der Hand zu weisen. Diese Verhaltnisse sind 
in Zukunft durch direkte Messungen des Gaswechsels und des Warmeum- 
satzes zu kontrollieren. 

Theoretisch ebenso wichtig und praktisch von noch gréferer Bedeutung 
scheint mir das Umgekehrte zu sein, die bisher noch wenig studierte Frage 
einer starken Umsatzerhéhung, u. zw. in den Zeiten ganz ungeregelter 
enormer Nahrungsaufnahme. Bei deren Schatzung scheint es 
manchmal, als ob die Nahrung auch nach Abzug der Zuckerverluste ein 
Uberma8 von Brennstoffen liefere und einen Gewichtsanstieg garantierei 
miBte. Statt dessen sieht man die Patienten dauernd abnehmen. Es scheint, 
als ob das Uberma8 der Nahrung den VerbrennungsprozeB anfache, u. zw. 
weit tiber das Maf der ,,Verdauungsarbeit und der ,,specifisch dynamischen 
Wirkung“, wie man es beim Gesunden sieht. Den einzigen Nachweis fiir diese 
von mir schon seit langem gehegte Vermutung finde ich bei Rolly". Dieser ma8 
bei einem Zuckerkranken unter ganz ungeregelter Kost gleich nach dem 
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Fintritt ins Krankenhaus einen Sauerstofiverbrauch von 6-4 cm? pro 1 kg bei 
66 kg Gewicht; nach 6 Wochen betrug der Wert nur 4:35 cm® bei 70 kg. 


Bei der Wichtigkeit des Problems sei es hier noch einmal kurz zusammen- 
gefaBt: 


In neuerer Zeit ist ein niedrigerer Gesamtumsatz durch direkte Mes- 
sungen festgestellt bei einzelnen Fettleibigen, ferner als Anpassung an eine 
niedrige Kost beim Gesunden (Neumann), nach starker Abmagerung in 
der Rekonvaleszenz von Typhus (Jaquet und Svenson) und auch sonst 
(Magnus-Levy). Sie tritt freilich nur nach recht starker EinbuBe an Proto- 
plasma ein. Anderseits scheint in selteneren Fallen auch eine Anpassung an 
ubermaBige Nahrungszufuhr, eine Luxuskonsumtion zu erfolgen, derart, daB 
ein groBer Teil des Uberschusses nicht, wie zumeist, zur Mast dient, sondern 
ungenttzt verbrennt (Graje und Koch**). MaBige Abweichungen von der 
Norm nach oben und unten mdgen haufiger vorkommen, die gréBeren — und 
nur sie sind beweisend — sind selten. Mir scheint, daB derartige Abweichungen 
von der Norm bei der gréBeren Labilitat des Stoffwechsels bei Diabetischen 
vielleicht hautiger sind als anderwarts. Die Forschung wird das im Auge zu 
behalten haben. Die Praxis jedoch hat von einer Verminderung der nach 
unserer sonstigen Anschauung erforderlichen hohen Fettzufuhr zunachst 
durchaus abzusehen. 


EiweiBumsatz. 


Hoher EiweiBumsatz, Azoturie der Franzosen, wurde frither als zum 
Wesen des Diabetes gehérig angesehen. Das ist sie nicht, sie ist fast immer nur 
die Folge der Polyphagie bei ungeregelter Kost oder Folge der friiher tiblichen 
Ernahrung mit groBen Mengen Fleisch; 1000—1500 g Fleisch fiihren allein 
33—50 g Stickstoff in den Urin. Es sind Tagesausscheidungen bis zu 150 g 
Harnstoff und 70—80 g Stickstoff vermeldet (vgl. Firbringers Fall [S.12]). 
Der hohe EiweiBumsatz bedeutet also keineswegs EiweiSverlust. Tatsachlich 
treten EiweiBverluste aber haufig ein, u. zw. zunachst als Teilerscheinung der 
Gewichtsabnahme im Anfang der Krankheit dadurch, daB infolge des Zucker- 
verlustes die vorher ausreichende Nahrung ungeniigend wird. v. Noorden** 
gibt folgendes Beispiel: Bedarf eines Patienten von 65 kg = 2275 Calorien, 
Zufuhr 2662 Calorien, also anscheinend ausreichend, aber Verlust an Harn- 
zucker 754 Calorien. Wirklicher Nutzwert der Nahrung 1908, also ein Defizit 
von 376 Calorien, das in diesem Falle durch eine Abgabe von 2 g Stickstoff 
gleich 12 g EiweiB gleich 60 g Muskel und rund 35 g Fett gedeckt wurde. Ich 
schatze, daB in den meisten Fallen mehr als die Halfte des Gewichtsverlustes 
der ersten Zeiten , auf Muskelmasse“ und weniger als die Halfte auf Fett 
entfallt. 

Sobald bei rationeller Ernahrung fiir die ausfallenden Kohlenhydrate 
Fett in geniigender Menge eintritt, setzt sich der Diabetiker, auch der der 
schweren Form, mit mittleren EiweiBmengen, 100—120 g, entsprechend 16 
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bis 18 g N, ins Gleichgewicht (Fr. Voit** und zahlreiche andere); auch mit 
kleineren EiweiBmengen gelingt das oft in iiberraschender Weise. Ich habe 
ebenso wie v. Noorden einen Patienten von 65 kg 2—3 Wochen mit 60—O05 ¢g 
EiweiB und gréBeren Mengen Fett ohne Kh auf N-Gleichgewicht erhalten. 
Der abgemagerte Diabetiker der schweren Form erreicht zwar nie wieder seine 
urspriingliche Kérper- und Muskelmasse, aber er verteidigt seinen niedrigen 
EiweiBbestand mit relativ groBer Hartnackigkeit und macht, ahnlich einem 
Rekonvaleszenten, gewisse Ersparnisse an Stickstoff aus einer Nahrung, mit 
der ein nicht abgemagerter Gesunder sich ins Gleichgewicht setzen wiirde. 
Das scheint namentlich dann zu geschehen, wenn unter dem Einflusse der 
Behandlung eine auch nur maBige Toleranz fiir Kohlenhydrate wiederkehrt. 
Die erfreulichen Gewichtszunahmen um diese Zeit bedeuten zum grofen, viel- 
leicht gréBten Teil EiweiB- und Muskelgewinn. 


Die Zahigkeit im Festhalten und der Wiederauffillung des K6rper- 
eiweiBes zeigt sich auch an den ,,Hungertagen“. Ein Patient von Weintraud* 
gab, nachdem er vorher bei 21:6 g N-Umsatz im Gleichgewicht gewesen, an 
einem Hungertage 11 g Stickstoff ab, eher weniger als ein Gesunder, und 
brachte diesen Verlust in 5 Tagen vollstandig wieder ein; ein anderer deckte 
den Stickstoffverlust eines Hungertages von 13 g vollstandig in den nachsten 
4—5 Tagen. Auch an ,,Gemiisetagen“ mit Eiern, an denen kaum mehr als 
5—6 ¢ Stickstoff zugefiihrt wurden, sind die Stickstoffverluste oft gering oder 
kénnen sogar fehlen. Ich sah an solchen oft im Tagesurin nur 8—9 ¢ Stick- 
stoff, v. Noorden und Falta®’ noch geringere Werte (5—6 g). Besonders 
niedrig stellt sich die EiweiSausscheidung manchmal in Haferperioden. Die 
Stickstoffzufuhr betragt hier bei gleichzeitigen Gaben von 4 bis 5 Eiern 9 bis 
10 ¢ N; im Urin fandich in giinstigen Fallen oft nur 7, v. Noorden oft sogar 
nur 4—5 g. Das ist sicher die Folge des grofen Kohlenhydratumsatzes bei 
dieser Ernahrung. 


Der sichere Gewinn dieser Untersuchungen, daB auch der Diabetiker der 
schweren Form mit mittleren und mit kleinen EiweiBmengen auskommt, ist 
eine vollstandig ausreichende theoretische Begriindung fiir die von Cantani und 
Naunyn durchgefochtene Forderung, die friher geiibte tibermaBige Fleisch- 
verordnung zu beschranken. 


So stellt sich der EiweiBhaushalt im Diabetes heute in giinstigerem Lichte 
dar als friiher. Wenn der Schwerkranke trotzdem im weiteren Verlaufe von 
neuem an Gewicht und Muskelmasse abnimmt, so beruht das meistens auf 
der Unmodglichkeit, neben Eiwei8 geniigende Mengen von Fett zu verzehren 
und zu verdauen (Stérung des Magendarmkanales, interkurrente Krank- 
heiten u.s.w.). Daneben scheint in manchen Fallen zeitweise ein ,,toxogener“ 
EiweiBzerfall stattzufinden, d.h., EiweiBabgabe trotz geniigender Zufuhr und 
Ausnutzung von Fleisch und Fett. Als Gewahrsmanner werden v. Mering™, 
Wegely®* und A. Hesse® angefiihrt. Die genauere Durchsicht und Kritik 
dieser Arbeiten gibt allerdings zu Bedenken den scharfsten Anla8; doch will 
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ich das Vorkommen solcher Perioden toxogenen Eiweifzerfalles nicht leugnen. 
Mit Bestimmtheit aber muB ich in Abrede stellen, daB ein solcher dem Coma 
diabeticum vorangeht und es herbeifiihrt, wie seit Mdanzer und Straper’? 
vielfach behauptet wurde. In Mdnzers Fall ist, wie v. Noorden betont, der tat- 
sachlich vorhandene Eiweifzerfall zum gréBten Teil durch einen gleichzeitigen 
Infekt verursacht. Ich selber habe in zahlreichen solchen Fallen nichts davon 
gesehen*. Die Stickstoffmenge des Urins betrug bei relativ reichlicher Ernahrung 
am Tage vor dem Koma nur einmal mehr als 16 g. In einem besonders wich- 
tigen Falle, den ich 6 Tage vor und 4 nach geheiltem Koma beobachtet habe, 
war an keinem einzigen Tage, auch nicht im Koma selbst, Stickstoffdefizit 
vorhanden. 

Besonders reserviert muB ich mich den Angaben gegeniiber verhalten, 
nach denen bei abundanter EiweifBzufuhr, aber auch ohne solche, manchmal 
erstaunliche Mengen von Stickstoff, 10 und 20 g pro Tag, zuriickgehalten 
- werden, ohne daB man wei, wohin diese kommen. v. Noordens Urteil, daB 
eine Reihe von Stickstoffwechselversuchen an Diabetikern den scharfen 
Bedingungen, die man an eine solche Untersuchung stellen mu8, nicht ge- 
nugen, schlieBe ich mich nicht nur an, sondern méchte die kritischen Bedenken 
auf die Mehrzahl dieser Arbeiten ausgedehnt wissen. 


Der EiweiBabbau ist normal. Der gelegentliche Befund von Tyrosin im 
Harn (Bergell u. Blumenthal”) hat noch keine Bedeutung gewonnen. Das Aut- 
treten groBer Mengen von Ammoniak bei Acidosis (bis 30 und 40°/, des 
Gesamtstickstoffes) und das dementsprechende Zuriicktreten des Harnstoffes 
ist weder eine Abbauhemmung noch eine Synthesenstérung. Das Ammoniak 
wird von den organischen Sauren des Harnes beschlagnahmt und so der 
normalen Synthese zu Harnstoff entzogen. 

Gegen die vielerérterte und von manchen Seiten als sicher angenommene 
»Abartung des EiweiBes“ méchte ich mich mit Entschiedenheit erklaren. Der 
Begriff wurde von Kraus’ und Umber™ geschaffen, um die anscheinend 
abnorm hohe Zuckerbildung in manchen Fallen nicht auf das Fett, sondern 
auf das Eiwei® zuriickzufiihren. Es wurde angenommen, daf8 mehr Eiweif 
angegriffen wiirde oder partiell zerfiele, als dem Stickstoffgehalt der Aus- 
scheidungen entspricht: nicht etwa so, daB stickstoffhaltige End produkte in 
groBerer Menge zuriickblieben, sondern in dem Sinne, daB ein eiweiBahnlicher 
Komplex mit hohem Stickstoff-, aber niedrigem Kohlenstoffgehalt im Korper 
zuriickbliebe, und daB der vom EiweiB abgegebene Kohlenstoff, dessen Stick- 
stoff im Urin nicht erscheint, in Form von Zucker ausgetreten sei. Die fol- 
gende quantitative und qualitative Uberlegung scheint mir dagegen zu sprechen : 

Samtliche bekannten Bausteine des EiweiBes sind als «-Aminosauren 
substituierte, also relativ kohlenstoffreiche Glykokolle (Alanin ein Methyl- 
glykokoll, Leucin ein Isobutylglykokoll u. s. w.). 


* Wahrend des Drucks dieser Arbeit habe ich einen Fall mit ausgesprochenem toxogenen 


EiweiBzerfall beobachtet. Dr. Czapsky wird ihn ver6ffentlichen. 
Dh 
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hier anatomisch zur Entwirrung und anschaulichen Klarheit zu kommen. 
Wenn wir dieser dennoch naher gekommen sind, so verdanken wir es nicht 
anatomischen, sondern physiologischen und pharmakologischen Studien. Die 
Folge ist aber auch, daB, was wir wissen, mehr auf Schliissen, aus Ver- 
suchen an Katzen und Affen als auf anatomischer Anschauung am Menschen 
beruht. 


Weil die Lehrbiicher der Anatomie aus diesem Grunde meist das autonome 
System nicht so eingehend behandeln, wie es fiir die Bediirfnisse der Klinik 
erwiinscht ware, soll ihm hier etwas mehr Raum als dem cerebrospinalen 
Systeme gewidmet werden. 


Alle Ké6rpergebiete werden von Fasern aus dem Grenzstrange des 
Sympathicus versorgt. Am Kopf und vor allem an den Eingeweiden aber 
hat man erkannt, daB neben dieser sympathischen Innervation 
eine zweite autonome existiert, die anderer Herkunft ist. Sie wurde par a- 
Sympathische genannt. Wir werden sehen, daB die Wirkung beider 
eine entgegengesetzte ist, und darin allein schon liegt die Berechtigung zu 
der Zweiteilung. 


Das sympathische System entspringt im wesentlichen aus den 
Ganglien des Grenzstranges, die dicht vor der Wirbelsaule gerade iiber den 
Rippenkopfchen in langer Kette liegen, und aus ihrer kapitalen Verlangerung, 
den Ganglia cervicalia. Diese alle entsenden einen guten Teil ihrer Fasern zu 
den BlutgefaBen des ganzen Kérpers, also auch des Kopfes und der Extremi- 
taten, zu allen Driisen und zu der gesamten Haut. Alle diese verlaufen mit 
den somatischen Fasern zusammen eben als Anteile der gemischten Nerven. 
Andere, rein aus autonomen Fasern zusammengesetzte Ziige gehen zu den 
Fingeweiden. Die Nervi splanchnici, mesenterici u. a. bestehen aus solchen 
Elementen. 


Als parasympathisches System bezeichnet man die Elemente, 
welche mit Hirnnerven und auch mit den letzten Sakralnerven aus dem Central- 
organe austreten und nicht zur Haut, wohl aber zu all den Fingeweiden 
gehen, die auch bereits vom sympathischen Systeme innerviert sind. An dem 
Schema der Fig. 4 sieht man diese Doppelinnervation dargestellt. Man erkennt 
z. B., wie die Pupillenweite von dem sympathischen (roten) System und von 
den im Oculomotorius verlaufenden (schwarzen) parasympathischen Fasern 
reguliert werden kann, wie Organe und Hohlen des Kopfes einmal von den 
sympathischen Fasern aus den cervicalen Ganglien und dann von para- 
sympathischen innerviert sind, die aus dem Intermedius Wrisbergi, dem Glosso- 
pharyngeus und Vagus stammen. Im Vagus bilden die parasympathischen 
Fasern so sehr die Hauptmasse, daB sie ausreichen die gesamten Brust- und 
den groBten Teil der Baucheingeweide zu innervieren. 


Die Physiologie hat iiber die Versorgung der einzelnen Organe mit 
autonomen Fasern das Folgende festgestellt. 
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Kohlenhydratstoffwechsel. 

' Mabgebend fir die Kenntnis der Stérung ist nicht der Prozentgehalt 
einer belicbigen Harnportion, sondern nur der des 24stiindigen, der Menge 
nach bekannien Urins, dh. die Quantitat der 24stiindigen Zuckeraus- 
scheidung in Gramm, und auch diese nur in Verbindung mit einer genauen 
Kenntnis der Nahrung. — Die Grofe der Zuckerausscheidung hangt in erster 
Reihe von der Nahrung ab. 


Abh4angigkeit der Glykosurie von der Nahrung”. 

a) Alkohol. Aus Alkohol entsteht kein Zucker; auch indirekt fihrt er, 
in mafigen Mengen genossen, nie zu einer Vermehrung der Zucker- 
ausscheidung (Kilz”, v. Noorden us. w.). 

6) Fett. Wenngleich von einzelnen Autoren eine Zuckerbildung aus Fett 
far méglich und in vereinzelten menschlichen Fallen fir bewiesen erachtet 
wird, so gilt doch auch fiir diese, und vor allem fair die groBe Mehrzahl aller 
anderen Falle mit voller Sicherheit der Satz, daB vermehrte Fettzufuhr keine 
vermehrte Zuckerausscheidung macht. Das kommt, im Gegensatz zur Sieige- 
rung der Glykosurie durch vermehrien EiweiBumsatz, am besten zum Aus- 
druck in einem Versuch v. Merings (Hibners**). 


Nahrung 
Rejhe EiweiB Fett Harnzucker 
coe pare 176g Ls pay ae eee 513 ¢ 
ewe Chee SP. ks 176 » Ee ee cers en eee 502 » 
ee ee he os Be 98 » Me gts MS) CM 69 » 


Man erinnere sich auch der gesicherten Tatsache, daB iiberreichliche 
Fetizufuhr nicht gesteigerten Fettumsatz bedeutet. Der UberfluB an Fett wird 
eben als Fett deponiert. Und wenn infolge allerschwerster Erkrankung 
wirklich bei einzelnen Diabetikern Zucker, aus Fett stammend, ausgeschieden 
wiirde, so geschieht dieses wahrscheinlich auch bei knapper Fettzufuhr, d. h. aus 
KG6rperiett. 

c) EiweiB. Aus EiweiB entstandener Zucker geht nur im schweren Dia- 
betes im Urin verloren, im leichten nicht. Sei es, daB hier kein oder nur 
wenig Zucker aus EiweiB gebildet wird, weil kein Bedarf dafiir vorliegt, sei 
es, daB er mit einem Teil der eingefiihrten Kohlenhydrate verbrannt wird. 
An sich unterscheidet sich wohl der in der Leber gebildete Eiweifzucker, 
sobald er ins Blut iibergetreten ist, nicht von dem, der aus Starke u. s. w. ent- 
steht. Wenn bei Aufnahme von 100 g Starke 50 g Glucose im Harn vorhanden 
sind, so ist natiirlich nicht zu unterscheiden, ob diese 50 g ausschlieBlich von 
praformierten Zuckermolekiilen oder vielleicht zum Teil von EiweiB her- 
stammen. 

GroBe Mengen von Fleisch und EiweiB steigern im schweren Diabetes 
die Glykosurie. Mit ihrer Herabsetzung nimmt jene ab. Beispiele: 
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Cantani™ Naunyn (Troje)*® 
820.¢Fleisch: .. ai abla geZucker 500 g Fleisch . . . . 22 g@ Zucker 
500 ” ” . . . . 49 ” yy 250 ” ” . . . . @) ” ” 


Im leichten Diabetes tritt die Schadlichkeit groBer Fleischrationen (tuber 
500 g) bei kiirzerer Beobachtung nicht hervor. Aber mit Riicksicht auf die 
doch vielfach vorhandene Progredienz des Leidens ist ein gewisses Maximum 
an Fleisch auch hier nach Méglichkeit innezuhalten. 

Die verschiedenen EiweiBarten liefern im Diabetes nicht 
ganz die gleichen Mengen Zucker. Sind auch die Versuche nicht besonders 
exakt, die Unterschiede zumeist nicht sehr groB, so ist doch das Haupt- 
ergebnis, daB Casein und Fleisch relativ mehr Zucker liefern als Eiwei8 
aus Eiern und aus Pflanzen (Roborat, Glidine, Aleuronat sind im wesent- 
lichen identisch, sind Roggen- und WeizeneiweifB). Als anscheinend sehr 
giinstig hat sich Pflanzeneiwei8 als Zugabe zu Haferkuren erwiesen. In 
v. Noordens Versuchen schien die Zugabe von 100 g Roborat zu 250 g Hafer 
den giinstigen Erfolg nicht sehr zu beeintrachtigen. Tatsachlich scheint Fleisch 
als Zulage zu Haferkuren mehr Zucker zu liefern als Pflanzeneiwei8. Aber der 
Unterschied ist doch, wenigstens in den bisherigen sparlichen Versuchen 
Blums*', nicht so auffallend groB (bei 250g Fleisch neben Hafer wurden 
nur 15 g Zucker mehr ausgeschieden als bei 50—60 g Roborat). 

Fur die gréBere Schadlichkeit des Fleisches sekundare Einfltisse, wie 
den Gehalt an Extraktivstoffen verantwortlich zu machen, die die Verwertung 
der Kohlenhydrate schadigen kénnten, geht nicht an. Das von solchen freie 
Milcheiwei8 verhalt sich ebenso wie Fleisch. Ein Versuch mit 40 ¢ Fleisch- 
extrakt taglich zeigte mir bei einem leichten Diabetiker, allerdings im Stadium 
der Aglykosurie, keinen EinfluB. 

Die Erhéhung der Zuckerausscheidung durch reichlichen FleischgenuB 
im schweren Diabetes beruht jedenfalls in erster Reihe darauf, daB das Ei- 
weiB Zucker liefert, der nicht verbrannt werden kann; aber daneben iibt das 
Fleisch vielleicht auch eine direkte Schadigung der Kohlenhydratverwertung 
aus. In manchen leichteren Fallen ist die Zuckerausscheidung bei gréBeren 
Fleischgaben hoher als bei teilweisem Ersatz durch Brot. Man spricht in 
diesem Falle davon, dai die betreffenden Kranken mehr eiweiRempfindlich 
als ,,kohlenhydratempfindlich“ seien (Falta’*, Whitney*?). 

d) EinfluB verschiedener Kohlenhydrate. Kéilz** hat zuerst festgestellt, 
daB Lavulose und ihr Polymeres, das Inulin, sowie Milchzucker von ein- 
zelnen Kranken besser vertragen werden als Glucose; doch gilt das im all- 
gemeinen nur fiir leichte Falle. In schweren werden auch sie nicht assimiliert, 
weder vom Hund (Minkowski**), noch vom Menschen (Zusammenstellung bei 
Magnus-Levy*’). Auch wenn etwa in den ersten ein, zwei Tagen ein Teil der 
Lavulose (infolge ihrer leichteren Aufstapelung als Glykogen) nicht in den 
Harn tibergeht, so geht doch bei fortdauernder Zufuhr alles verloren. 

Auch bei den leichteren Formen kann man sich nicht allzusehr auf 
dauernde geringere Schadlichkeit der obigen zwei Zuckerarten verlassen, 
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Sofern sie in chemisch reiner Form gegeben werden. Etwas anders scheinen 
Sie sich allerdings bei Aufnahme in der natiirlichen Form in den sie ent- 
haltenden Nahrungsmitteln zu verhalten. Es scheint durchaus, wenngleich 
exakte Vergleichsversuche fehlen, ja fast unméglich sind, daB die Gemische 
von Invertzucker, Fruchtzucker und anderen Kohlenhydraten, wie sie in 
Fruchten und Gemiisen vorkommen, geringere Zuckerausscheidung bewirken, als 
eine aquivalente Menge von Brot. Hier spielt vermutlich unter anderem die 
verschiedene Art der Resorption und Vergarung im Darmkanal eine Rolle, 
und diese hangt jedenfalls ab von der Beimengung anderer Stoffe, wie der 
Cellulose, der Pflanzensauren u.s. w. 

In den Nahrungsmitteln, die von Kohlenhydraten iiberwiegend Starke und 
Dextrin, also Polymere des Traubenzuckers enthalten, sollte nach der ur- 
springlichen Auffassung nur deren Gehalt an diesen Kohlenhydraten fiir 
die Zuckerausscheidung maBgebend sein, also die GréBe der Glykosurie nur 
von der Menge, nicht der Art und Form der genossenen Starkederivate, ab- 
hangen. Hochstens daB man der Maltose und Glucose, weil schneller re- 
sorbierbar, eine gréBere Schadlichkeit zuerkannte. Neuerdings haben sich 
denn doch Unterschiede gezeigt der Art, dafB z.B. Hafersuppen weniger 
Zuckerausscheidung machen als Brot, da8 einzelne Patienten die Starke der 
Kartoffeln besser vertragen als andere. So soll auch nach v. Noorden*® das 
Kohlenhydrat der Banane gut toleriert werden. AuBer Verschiedenheiten der 
Resorption und teilweiser Vergarung im Darm spielen hier sicher gewisse, 
chemisch noch nicht zu deutende Veranderungen der Nahrung durch den 
ZubereitungsprozeB eine Rolle (das Résten der Getreidekérner beim Mahlen 
und Backen, deren mechanische Verkleinerung, die Veranderung durch 
langeres oder kiirzeres Kochen u.s. w.). 

Neueren Datums, durch das Studium der Haferkuren gewonnen, ist die 
Erkenntnis, daB die isolierte Darreichung groBer Mengen von Kohlenhydraten 
(Haferkuren) unter Ausschlu8 von Fleisch oft ausgezeichnet vertragen wird, 
wo kleine Brotmengen neben strenger Kost schlechte Resultate geben (s. S. 70). 

Glykosurie und Muskelarbeit. Die arbeitenden Muskeln sind die starksten 
Glykogen- und Zuckerkonsumenten. Im leichten Diabetes fordert Arbeit die 
Zuckerverwertung. Viele Patienten, die ihren Urin selber untersuchen, wissen, 
daB ihr Vormittagsurin im Gegensatz zu sonst zuckerfrei ist, wenn sie nach 
dem Frithstiick 1—2 Stunden spazierengehen. Bei ein- bis mehrstiindigen 
Marschen konnte in Versuchen von Kiilz*’ und v. Noorden* die Zuckeraus- 
scheidung von 20—40 auf 10—20 g herabgedriickt werden. 10—20 g 
wurden also durch die Arbeit verbrannt, selten mehr, wie bei Mering*. Diese 
einmalige Ersparnis ist freilich gegentiber dem wirklichen Energieverbrauch 
der Arbeit gering, aber sie summiert sich offenbar, namentlich bei dauernder 
Arbeit (Bouchardat®, Schmitz®) (s. u. ,, Therapie“). 

Diese Erfahrung gilt jedoch nur fiir Diabetiker mit von Haus aus geiibter 
und noch guter Muskulatur, also fiir einen grofen Teil der leichten, dagegen 
nur fiir einzelne schwere Falle. Bei schlaffer Muskulatur, mangelnder Ubung 
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nimmt die Zuckerausscheidung beim Marschieren, Turnen u.s.w. nicht ab, 
sie kann sogar steigen (Kiéilz, v. Noorden). So verbrennt auch der pankreas- 
diabetische Hund auf dem Tretrad nur wenig oder gar keinen Zucker 
(Heinsheimer*’, Seo**). 

Abhangigkeit der Glykosurie von psychischen Einfliissen. Unter den 
atiologischen Faktoren (s. S. 35) fungieren geistige Uberanstrengungen als 
Ursachen oder Veranlassungen zum Ausbruch der Krankheit. Die Abhangig- 
keit einer schon bestehenden Glykosurie ist fast bei jedem Kranken gelegentlich 
zu beobachten. Erkrankungen in der Familie, finanzielle Sorgen, politische 
Erregung u. a. verschlimmern den Diabetes fiir kiirzere oder langere Zeit in 
ausgesprochenem Mafe. Auch Traumen, chirurgische Erkrankungen u. s. w. 
wirken ahnlich, zum Teil wohl durch Vermittlung psychischer Einflusse. 


Die konstanteste Stérung des Kohlenstoffhaushaltes neben der Glykos- 
urie und der Hyperglykamie ist die Glykogenarmut der Leber und der 
Muskeln. In den schwersten Fallen ist ebenso wie beim pankreaslosen Hunde 
die Leber praktisch glykogenfrei (Frerichs®**, Ehrlich®?, Naunyn*® u.s.w.), 
durch Inulin und Lavulose 1a8t sich auch beim Menschen, in Uberein- 
stimmung mit Minkowskis*’ Angaben beim pankreaslosen Hund, Glykogen- 
ansatz erzwingen, aber nicht durch Glucose (v. Noorden**). Da, wo Glykogen 
in der Leber getroffen wird, handelt es sich, wie schon Frerichs hervorhob, 
und wie sich aus den Angaben spaterer, sorgfaltig unterscheidender Unter- 
sucher ergibt, um leichte Falle’®. 

GlykuronsAaure ist in manchen Fallen von Diabetes in gréferen 
Mengen im Urin enthalten; die davon herrithrende Linksdrehung des ver- 
gorenen Harns macht die Bestimmung der Oxybuttersaure im Harne selbst 
illusorisch. Sie ist besonders leicht dann nachzuweisen, wenn bei strenger 
Kost der Harn zuckerfrei wird. P. Mayer’ hat diese Tatsache im Sinne 
eines normalen Zuckerabbaues iiber Glykuronsaure gedeutet (s. S. 4), 
wahrscheinlich ist aber ihr reichliches Auftreten von der Bildung von Faulnis- 
produkten im Darm abhangig. Deren Mengen werden bei strenger Kost, 
d.h. bei Fehlen von Kohlenhydraten im Darm, noch genauer zu untersuchen 
sein, als es bisher der Fall gewesen ist. 


Fettstoffwechsel "1, 


Der Gesamtfettumsatz ist eine Frage der Hohe des Energieumsatzes; 
soweit dieser nicht durch EiweiB, Kohlenhydrate und Alkohol gedeckt wird, tritt 
eben das Fett ein. Hier soll nur wieder auf den Irrtum hingewiesen werden, daB 
man den Fettumsatz durch tibermafige Fettzufuhr steigern kénne. Der Uber- 
schu8 von Nahrungsfett wird, abgesehen von kleinen Betragen, als Kérperiett 
deponiert. Von einem pathologischen Abbau der Fette ist nichts bekannt. Uber 
die Frage, ob der groBen Ausscheidung von Acetonkérpern eine vermehrte 
Bildung, also ein abnormer Vorgang zu grunde liege, s. w. u. (S. 30). 
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G. Rosenfeld hat die Kohlenhydrate als den Entflammungsherd fiir Fett 
bezeichnet und den Ausdruck gepragt, daB das Fett nur im Feuer der Kohlen- 
hydrate verbrenne. Demgegeniiber mu8 nachdriicklich betont werden, daB auch 
im allerschwersten Diabetes die Oxydation des Fettes sich, zum oid ied bis 
zur Stufe der Buttersaure herab, durchweg normal vollzieht, eine Strung der 
Spaltung und der Oxydation Pe dahin jedenfalls nicht statthat. Sie ist 
somit auch nicht die Ursache der Lipamie im Diabetes. 


Lipamie tritt beim Gesunden auf als Verdauungslipamie nach grofen 
Mengen von Fett, im Hunger und nach zahlreichen Vergiftungen infolge der 
Wanderung von Depotfett zur Leber (G. Rosenjeld), wenn bei Glykogen- 
ireiheit die Leber sich mit groBen Mengen Fett beladet. In Krankheiten er- 
scheint sie am haufigsten im Diabetes, und zwar nur im schweren Diabetes mit 
Stark gestértem Kohlenhydratstoffwechsel (Naunyn', Klemperer u. Umber). 
Im Koma finden sich die héchsten Werte: 15°/, im Serum (Stadelmann*), 
18, 19-7 und 27°/, Fett im Blut (B. Fischer'®, Neifer u. Derlin**, Marchetti 
u. Frugoni*"’). 

Leichte Lipamie, 1—17/,°/,, ist im Koma haufig (Klemperer), wird aber 
gewohnlich iibersehen; sie kann aber auch ganz fehlen. Somit ist sie sicher 
nicht die Ursache des Komas, das man durch Fettembolie des Gehirns hat 
erklaren wollen. Auch beim Alkoholismus ohne Koma (Gumprecht**) und 
sonst hat man sie gefunden (7°/, Fett im Blut [Speck*®®]). — B. Fischer und 
Klemperer zeigten, daB dieses Blutfett beim Diabetes relativ groBe Mengen 
von Lipoiden, Cholesterin und Lecithin enthalt*. In 4 / Blut mit 2*/, 7 Serum 
sind im obigen Fall von Klemperer 40 g Cholesterin enthalten gewesen. 
Klemperer betont mit Recht, daB dieses Blutfett nicht in Wanderung geratenes 
Depotfett sein kénne, da dieses an Lipoiden sehr arm sei. Er glaubt, daB es 
von irgendwelchen Organen abgegeben sei und nicht unmittelbar aus der 
Nahrung stamme. Auch v. Noorden leugnet das letztere, weil er Lipamie 
bei sterbenden Diabetikern nach mehrtagigem Hungern gefunden habe. Dieser 
Grund ist nicht stichhaltig; vielmehr sind nach meiner Meinung die Lipoide 
wahrend vieler Wochen aus der cholesterinreichen Nahrung in der 
Blutbahn aufgespeichert, ohne sie in geniigender Menge verlassen zu kénnen. 
Zum Zustandekommen und ebenso zum Verschwinden einer Lipamie braucht 
es, wie Speck in seinem Fall gezeigt hat, viele Wochen. Eine Abnahme des 
Cholesteringehaltes der Organe hat Klemperer in keinem Falle nachweisen 
k6nnen. 

Ich glaube sonach, die Lipamie oder Lipoidamie zum gréBten Teil 
auf erschwerten Austritt der Nahrungsfette aus dem Blut zuriickfihren zu 
sollen, deren Mechanismus allerdings unerklart ist, nachdem die Lehre von 
der Lipolyse im Blut widerlegt ist. 


Cholesterin Atherextrakt 


i hi ES LU) mee tee re a eee oh oo ate 0:48 18:0 B. Fischer 
CO eet Ge a Ss Ede ent Be 0:9 459 Klemperer u. Umber 
SEey or Nii eae god a, ee eter eee ee kay. 1:06 27:0 Fugoni u. Marchetti 
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Erwahnt sei noch, daB sich die Lipamie auch im Pankreasdiabetes und 
beim spontanen Diabetes des Hundes (Nawnyn) findet. Sie ist, ebenso- wie 
die Acidosis, stets das Zeichen einer besonders starken Stérung des Kohlen- 
hydratstoffwechsels. 


Acidosis, Ketonurie'’. 


Acidosis“ ist die Anhaufung organischer Sauren (Oxybuttersaure und 
Acetessigsaure im Diabetes) im Organismus, die Ketonurie, ihre Ausscheidung 
im Urin ist eine Folge und ein TeilprozeB der Acidosis. 


CH,—CHOH—CH,—COOH. . . . . . +-Oxybuttersaure 
C€H,—CO—CH,—COOH .... . .~. .:Acetessipsaure 
CHES COACH. TRON ts) SEM eae ee es 


Das primare Produkt der drei ,,Acetonkérper“ ist wahrscheinlich die 
Oxybuttersaure, die dann in Acetessigsaure iibergeht; doch kann sich diese 
auch, entgegen friiheren Anschauungen, umgekehrt in Oxybuttersaure zuriick- 
verwandeln (Neubauer’’, Embden, Friedmann, Dakin***). Aceton, aus der 
Acetessigsaure abgespalten, wird in den Lungen in gréBeren Mengen exhaliert, 
wie denn der charakteristische, in schweren Fallen geradezu betaubende 
Geruch den Arzt auf das Vorhandensein einer Acidosis aufmerksam machen 
muB, ohne daB er nétig hat, den Urin zu untersuchen. Dagegen wird Aceton 
in den Nieren nicht oder nur in kleinen Mengen ausgeschieden. Das Aceton 
im Urin ist zum allergr6éBten Teil erst in diesem, durch Zersetzung der wenig 
stabilen Acetessigsaure entstanden. Es ist, wie aus Fiitterungsversuchen an 
Tieren hervorgeht, so schwer verbrennlich, daB man es nicht als ein normales 
Abbauprodukt, sondern als ein Abfallsprodukt im Stoffwechsel ansehen muB. 


Die Muttersubstanzen der Acetonkérper sind die hohen Fettsauren und 
einzelne Aminosauren des Eiweifes. Aus Kohlenhydraten und aus Alkohol 
entstehen sie nicht. Stearinsaure, Palmitinsdure u. s. w. gehen unter sukzes- 
siver Abspaltung von je zwei Kohlenstoffatomen iiber Caprin in Capron- und 
Buttersaure tiber, und aus dieser letzten unmittelbaren Vorstufe entstehen nun 
Oxybuttersaure und Acetessigsaure. Von den Aminosauren des EiweiBes 
liefern gerade nur jene Acetonkérper, die nicht Zucker bilden, soweit bisher 
bekannt, das Leucin, Phenylalanin und Tyrosin. Aus 100 g Neutralfett 
kénnen rechnerisch etwa 36g Oxybuttersaure entstehen, aus 100 ¢ EiweiB 
wohl keinesfalls mehr, eher weniger. 


Als Bildungsstatte dieser Substanzen ist bisher nur die Leber nach- 
gewiesen (beim Hund [Embden**]). DaB sie beim Menschen als alleiniger 
Bildungsherd in Betracht kommt, erscheint angesichts der groBen gelegentlich 
gefundenen Mengen vorderhand nicht sicher. Infolge ihrer leichten Léslichkeit 
und Diffusibilitat dringen sie natiirlich tiberall hin und sind in entsprechenden 
Fallen in allen Flissigkeiten und Organen nachzuweisen. 
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Die Acetonkérper, die sich im normalen Stoffwechsel niemals anhauien, 
treten im Diabetes aus den gleichen Griinden und unter den gleichen Ver- 
haltnissen auf wie auch sonst, d..h. beim Mangel oder bei ungenugender Ver- 
brennung von Kohlenhydraten. Demnach fehlen sie beim leichten Diabetes im 
allgemeinen, wenn noch 40—100 g Kohlenhydrate verbrannt werden; sie treten 
voriibergehend auf bei Kohlenhydratentziehung. Im schweren Diabetes werden 
groBe Mengen, 30, 40 bis 60 g und selbst mehr im Urin gefunden, d. h. sehr 
viel mehr als (mit vereinzelten Ausnahmen*) je beim gesunden Menschen im 
Hunger oder bei Fleischkost. Der Gesunde verbrennt eben noch den Zucker, 
der im Kérper aus Eiweif entsteht, und halt so die Acidosis in gewissen 
Schranken ; diese wird gréBer beim schwer Zuckerkranken, der auch den EiweiB- 
zucker nicht mehr verbrennt. Somit ist die diabetische Acidosis im Prinzip 
nur ein Spezialiall, eine quantitative Steigerung der sonstigen Acidosis, und 
in erster Reihe abhangig von dem Maf der umgesetzten Kohlenhydrate. Aber 
doch nicht ausschlieBlich. 

Die Acidosis hangt auBer vom Kh-Umsatz in zweiter Reihe noch von 
anderen, zum groBen Teile unbekannten Einfliissen ab, die den Einflu8 der 
Kh-Karenz vermehren oder modifizieren kénnen. Diese Einfliisse sind zum 
groBen Teile noch unbekannt. Es scheint, daB der Glykogengehalt der 
Leber, also nicht der Umsatz von Bedeutung ist, d. h. die Acidosis vermindert, 
daB dementsprechend Muskelarbeit sie gelegentlich steigert u. s. w. 
Diese sekundaren Einfliisse sind im Haushalt der Nichtdiabetiker und im 
Diabetes wirksam. Bei gleichen Ernahrungsverhaltnissen ist die Ketonurie 
gesunder Menschen auBerst ungleich (s. die Anmerkung auf voriger Seite!). 
Verschiedene Infekte ergeben bei gleichem Gesamtzuckerumsatz ganz ungleiche 
Mengen von Acetonkérpern. Derartige scheinbare Abweichungen oder Durch- 
brechungen des Grundgesetzes der Ketonurie finden sich nun, wie v. Noorden 
hervorhob, in besonders auffalligem MaB8e beim Diabetes, ohne da8 man des- 
halb die diabetische Acidosis als eine specifische anzusehen hat. Folgende 
Vorkommnisse sind dabei zu bemerken: 

1. Zunachst wird auch der vorher acidosisfreie Diabetiker, wie jeder 
normale Mensch, ketonurisch, wenn er auf strenge Kost gesetzt wird, aber die 
Ketonurie bleibt in maBigen Grenzen, nimmt unter Umstanden schon wahrend 
der strengen Kost wieder ab und verschwindet prompt, wenn der Kranke auf 
einer Toleranz von etwa 50 g Kohlenhydrate ankommt. 

2. In einer anderen Gruppe bestand vielleicht bei freier Kost hohe Glykos- 
urie. Diese verschwindet zwar bei strenger Kost etwas langsamer als in 
Gruppe 1, aber es wird keine gréBere Toleranz fiir Kohlenhydrate erreicht. 
Trotzdem nimmt die Ketonurie, die zundchst betrachtlich wurde, ab, so dab 
auch bei dauernder, fast starkefreier Kost nur wenige Dezigramme Aceton- 
kérper ausgeschieden werden, also weniger als bei 1—2wéchiger Kh-Karenz 


* Bei Brugsch'"3, Landergren'* und Forfner''®. Gesunde Menschen schieden bis 30 und 
40g Acetonkérper aus. In der iiberwiegenden Zahl der Gestnden ist das Maximum 10— 15g. 
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Gesunder. Hier scheint eine Anpassung an starkefreie Nahrung stattzufinden, 
etwa Ahnlich wie beim fleischfressenden Hund. 

3. In anderen Fallen mit ahnlich geringer Toleranz, aber ohne Zucker- 
ausscheidung bei strenger Kost, zeigt die Ketonurie keine Neigung zum Ab- 
sinken, ja es kann sogar der Fall eintreten, daB die Toleranz fur Zucker 
leidlich wird, daB 50—100 g Zucker verbrannt werden, und doch eine Ketonurie 
in Héhe von 5 g und mehr lange Zeit bestehen bleibt (v. Noorden). Das steht 
in auffallendem Gegensatz zu der Tatsache, daB die meisten gesunden 
Menschen bei ahnlichen Kohlenhydratmengen in der Kost keine Acidosis 
zeigen. Aber diese paradoxe Tatsache zwingt noch keineswegs zu der An- 
nahme einer specifisch diabetischen Acidosis; sie findet iar Analogon doch auch 
in Ahnlichen Erfahrungen beim Nichtdiabetischen (Landergren, Forfner). 

Diese Verschiedenheit der Acidosis ist fiir die Beurteilung der Schwere 
des Diabetes von nicht geringer Bedeutung. Ist auch die Toleranz fiir Kohlen- 
hydrate das Entscheidende, und sind jene Falle der Gruppe 3, die noch 50 bis 
100 g Starke verbrennen, mit ihrer ganzen Ernahrung zunachst noch ziemlich 
giinstig daran, so zeigt doch die trotzdem vorhandene Acidosis einen wesent- 
lich bésartigeren Charakter der Krankheit an. 

4. Am ungiinstigsten sind jene Falle von schwerer Glykosurie, die schon 
bei ireier Kost mit hoher Zuckerausscheidung starke Farbenreaktion auf 
Aceton- und Acetessigsaure geben, und die dann bei strenger Kost nicht 
zuckerfrei werden. Bei ihnen steigt die Ketonurie bedrohlich auf 30, 40 und 
50g und bleibt mit gewissen Schwankungen auf solcher Héhe, wenn die 
Toleranz sich nicht doch noch bessert. Solche Kranken sind ausnahmslos 
dem Koma verfallen. Auch innerhalb dieser Gruppe kommen freilich bei 
gleicher Kost und gleicher Zuckerausscheidung doch auffallende Unterschiede 
in der Ausscheidung der Acetonkérper vor. 

Uberhaupt wird man, sowohl bei leichten als auch in schweren FAllen, sein 
Urteil iiber die Bedeutung und Schwere der Ketonurie nur nach langerer Be- 
obachtung unter verschiedenen Bedingungen fallen diirfen. Man sieht manch- 
mal in scheinbar bésen Fallen doch noch iiberraschende Besserungen. So 
namentlich bei diatetisch vernachlassigten Patienten jenseits der Lebensmitte; 
hier bessert sich manchmal durch lang fortgesetzte strenge Lebensweise mit 
Hebung der Toleranz, aber gelegentlich auch ohne sie, eine zunachst als sehr 
schwer imponierende Acidosis (ein schénes Beispiel bei Léning™*). 


Klinische Bedeutung der Ketonurie. 

Eine betrachtliche Ketonurie bedeutet einen Verlust von Energie (40 g 
Oxybuttersaure — 170—180 Calorien), der bei der schon schwierigen Er- 
nahrung immerhin ins Gewicht fallt. 

Schwerere klinische Schadigungen scheint die Acidosis nicht un mittel- 
bar nach sich zu ziehen. Vielleicht da8 Mattigkeit, Benommenheit und Kopf- 
schmerzen durch sie verursacht werden. Gegen die Saure schiitzt sich der 
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K6rper durch Ammoniak, das im Blute und im Urin (bis 6 und 8 g) vermehrt ist. 
Titrimetrisch, wie auch am Kohlensauregehalt gemessen, ist eine Alkalescenz- 
abnahme auBerhalb des Komas nicht vorhanden. Ein feinerer Mafstab 
dafiir ist aber neuerdings entdeckt: die Abnahme der Kohlensaurespannung im 
vendsen Blut der Diabetischen, sekundar hervorgerufen durch _verstarkte 
Atmung (Porges, Leimdorjfer und Markovici™), und diese ist durch Messung 
des Minutenvolums der Atemluft 6fters nachweisbar. — Der Urin ist stark sauer ; 
vielleicht ist auch ein Teil der Albuminurien (nicht alle) des schweren Diabetes 
durch die veranderte Blutzusammensetzung und die saure Urinbeschaffenheit 
verursacht. Die kurzen Komacylinder, die wohl sicher darauf zuriickzufiihren 
sind, sind manchmal schon langere Zeit vor dem Koma vorhanden. —- Der 
Basenstofiwechsel kann alteriert sein. Kalk und Magnesia werden unter Auf- 
losung der Phosphate der Knochenerde durch die Sauren aus dem Korper 
entiernt (Gerhardt und Schlesinger™*); vielleicht geht auch etwas von dem 
verfugbaren Alkali des K6rpers verloren. 

Uber die enorme Steigerung der Acidosis im Koma s. S. 56. 

Zur direkten Bekampfung der Acidosis stehen uns fast nur diatetische 
Mittel zur Verfiigung, Stoffe, die die Verbrennung der Acetonkérper férdern 
oder ihre Bildung hemmen. Die starksten dieser antiketogenen Stoffe 
sind die Kohlenhydrate, die ja beim gesunden Menschen die Acidosis ganzlich 
verhtiten. Im Diabetes ntitzen sie nur, insoweit sie verbrannt werden, und so 
fallt die Bekampfung der Acidosis zum groBen Teil zusammen mit der Auf- 
gabe der Toleranzerhdhung. So haben die Kohlenhydratkuren oft zum 
mindesten eine voriibergehende, manchmal auch eine langere Abnahme der 
Ketonurie im Gefolge. 

Antiketonurisch wirkt ferner beim Nichtdiabetiker das Eiweif infolge seines 
Gehalts an Glykokoll, Alanin, Asparagin und Glutaminsaure, ferner u. a. 
Milchsaure und Glycerin; alle wahrscheinlich dadurch, daB sie im Korper 
in Zucker iibergehen. Darum niitzen diese Substanzen zwar auBerhalb, aber 
nicht im schweren Diabetes, wo der Zucker eben nicht verbrannt wird; viel 
Eiwei® kann hier sogar ungiinstig wirken, weil ja aus ihm Oxybuttersaure 
entsteht. Alkohol hingegen vermindert die Ketonurie auch im schweren 
Diabetes deutlich (Neubauer, Benedikt’). Von den zahlreichen anderen anti- 
ketonurischen Substanzen, die sich im Experiment und auch beim Menschen 
wirksam erwiesen haben, wie Gluconsaure, Glutarsdure, Propionsaure u. Ss. w., 
kann die Praxis keinen Gebrauch machen. 

Fettzufuhr bewirkt in manchen Fallen eine mafige Vermehrung der 
Acidosis. Das gilt namentlich von der Butter infolge ihres maBigen Gehaltes 
an Buttersdure u. s. w. Aber es scheint mir, daB diese Zunahme nur indirekt 
und nur dort zu stande kommt, wo Fett verdauungsstérend wirkt, wie denn 
auch Dyspepsien iiberhaupt nach dieser Richtung hin besonders ungtinstig 
wirken. Den Genu8 der Fette aus Furcht vor der Acidosis starker einzu- 
schranken geht nicht an; sind sie ja doch das Material, aus dem der Diabetiker 
seinen Bedarf im wesentlichen decken muB. 
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Nicht zur direkten Bekampfung, sondern zur Verhiitung ihrer schad- 
lichen Folgen dient die Zufuhr von Natriumcarbonat. Es befordert und steigert 
die Ausfuhr der Sauren, in einem Falle meiner Beobachtung von 27 auf 60 g 
bei einer Steigerung des Natriumbicarbonats von 9 auf 50 g. Diese Zunahme 
der SAureausfuhr durch Natron bedeutet im Gegensatz zu einer sonstigen 
spontanen Steigerung ein giinstiges Ereignis: fertige Saure im K6orper wird 
neutralisiert ausgefiihrt und so ihre Verweildauer und Anhaufung im Korper 
herabgesetzt, dem Kérper wird ein gewisser Vorrat an Alkali zur Vertiigung 
gestellt und damit die Gefahr des Komas hinausgeschoben. 

Theorie der Acidosis. (Gestérte Oxydation oder vermehrte Bildung der 
Acetonkérper.) Der schwere Diabetiker verbrennt eingegebene Oxybutter- und 
Acetessigsaure nicht so vollstandig wie der Gesunde; ihre Oxydation* ist also 
sicher: gestort. 

Doch fragt es sich, ob die schwere Acidosis nicht im wesentlichen auf 
vermehrter Bildung dieser Stoffe beruht, oder ob sie beim Gesunden ebenso 
reichlich gebildet werden wie im Diabetes. Wenn die Oxybuttersaure ein 
obligates intermediares Stoffwechselprodukt ist, so bedeutet das, daB jedes 
Molekiil der hohen FettsAuren und der obengenannten Aminosauren die 
Stufe der Oxybuttersdure durchlauft. Es wiirden dann bei ausschlieBlicher 
FetterweiBkost aus 

ca. 120 g EiweiB . . . rund 36—40 
D1 OSS Rett At 72 


110 g Oxybuttersaure pro Tag 

beim Gesunden ebenso wie auch beim Diabetischen entstehen. Beim ersteren 
wiirden sie verbrennen, beim zweiten infolge der gestérten Oxydation nicht 
oder nur teilweise. Mir scheint diese Mdéglichkeit, daB die Acidosis des 
Diabetischen nur auf gestérter Oxydation, nicht auf vermehrter Bildung beruht, 
mit unseren heutigen Kenntnissen von der Acidosis durchaus vereinbar. 
Embdens** Nachweis, daB die Leber des pankreaslosen Hundes Acetessig- 
saure ebenso stark zerstére wie die eines gesunden Tieres, ist kein sicherer 
Gegenbeweis. Der Hund verhalt sich in bezug auf die Acidosis anders als 
der Mensch, und zudem hat Embden seinerzeit die Umwandlung der Acet- 
essigsaure in Oxybuttersaure noch nicht gekannt und nicht beriicksichtigt. 

MaB der Acidosis. Der Praktiker verfiigt nur fiir die Schatzung der Acet- 
essigsaure und das Aceton iiber einen gewissen Mafstab in den Farben- 
reaktionen dieser Stoffe; bei starkem Gehalt im Urin aber sind mabige 
Differenzen von einem zum anderen Tag nicht zu erkennen. Fitr die Oxybutter- 
saure vollends, dessen genaue Bestimmung selbst im Laboratorium schwierig 
ist, gibt es keine Schatzungsmethoden. Die Bestimmung des Harnammoniaks, 
das an sich ein leidlich guter MaBstab ware, versagt als Ma, sobald Natron 
zugefuhrt wird. Als praktischen MaBstab kann man die Menge des Natrium- 


* Dabei bleibe es unerortert, ob die Stérung des Abbaus auf einer Hemmung des. 
oxydativen Vorganges oder der Spaltung beruht. 
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bicarbonats benutzen, bei der der Harn alkalisch oder amphoter wird. Geschieht 
dies bei 20 g (5—10 sind auch beim Gesunden notig), so handelt es sich um 
maBige Acidosis (unter 15 g Saure); sind 30—40 g notwendig,.so sind 20 
oder 30 g Saure vorhanden; ein Erfordernis von 40 g Natron und mehr zeigt 
eine Ketonurie von gefahrlicher Hohe iiber 30 und 40 g an. — Sind die Farb- 
reaktionen auf Aceton und Acetessigsdure schwach, so ist auch Oxybutter- 
Saure nur in geringen Mengen vorhanden und umgekehrt, wenn sie stark sind. 
Die Oxybuttersaure iibertrifft dann allemal die Acetessigsaure um das Mehr- 
fache. Aber ein bestimmtes Mengenverhaltnis zwischen den beiden in der 
Hohe, wie es einzelne Autoren neuerdings zur quantitativen Schatzung be- 
nutzen (auf 1 g Acetessigsaure sollen etwa 3 g Oxybuttersaure zu rechnen 
sein) existiert nicht; diese Relation kann von 1-6—7-0 schwanken. 


Wasserumsatz. 


Auch die Abweichungen im Wasserumsatz sind zum grofen Teil 
von Stérungen des Zuckerhaushaltes abhangig. So zunachst die starke 
Wasserdurchspiilung: zur Ausfiihrung von viel Zucker sind gréBere Wasser- 
mengen notwendig, vielfach in dem Sinne, daB hohe Zuckerkonzentration ver- 
bunden ist mit hoher Urinmenge. Fiir solche ty pische Falle gibt Naunyn 
etwa folgendes Verhaltnis an: 


Dee 2028 — 1030ispeciGew. e423) Zucker 
Soe ae) 2st L028 1032 ” wae Sixt} Oona 
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Uber 10°/, Zucker wird beim Menschen nur selten gefunden, dagegen 
gelegentlich beim Pankreas- und Phlorrhizindiabetes des Hundes (bis 19°/,). 
Die obige Regel eines gewissen Zusammenhanges zwischen Zuckergehalt 
uid Urinmenge hat zahlreiche Ausnahmen; einerseits die Falle, wo normale 
Urinmengen, 11/,—2 /, 3, 5 und mehr Prozent Zucker enthalten (Diabetes 
decipiens), und anderseits Falle von anscheinendem Diabetes insipidus, in 
denen der Harn bei einer Menge von 4 und 6 / und einem specifischen Gewicht 
von 1005 und weniger nur einige Zehntelprozente Zucker enthalt. 

Eine unmaBige Wasserdurchspiilung des Kérpers ist nicht ganz ohne Be- 
deutung fiir den Warmehaushalt. Eine Vermehrung der Urin- und Getrank- 
menge von 2 auf 10/ bedeutet eine Erwarmung von 8/ Trinkwasser um etwa 
25°, entsprechend 8 X 25 — 200 Calorien, die dem Koérper mit dem erwarmten 
Urin ungeniitzt verloren gehen. 

Zumeist findet trotz ausgesprochenen Durstgefiihles keine Wasserabgabe 
vom Kérper und keine Austrocknung der Gewebe statt. Nur in vereinzelten 
Fallen von exzessiver Zuckerausscheidung und ganz ungeregelter Kost, wie man 
sie heute bei uns nur noch selten zu sehen bekommt, kommt die Wasseraufnahme 
der Ausscheidung nicht nach. Die Organe und die (leichter zu beurteilende) 
Haut trocknen ein. In diesen Fallen sinkt die gesamte Wasserverdamptung aut 
ein Minimum, auf 200—300 cm’ statt 500—800, d. h. die Hautverdunstung ist 
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minimal (C. Kiilz'*). Die alte Annahme freilich, daB die Hautcapillaren 
Wasserdampf aus der umgebenden Luft aufnehmen, ist langst widerlegt. Die 
Lunge freilich gibt auch in diesen extremen Fallen Wasser an die Atmungs- 
luft ab. — In solchen Fallen geniigen meistens wenige Tage einer einigermafien 
verniinftigen Diat zur Erganzung der Wasserverluste. Die Haut gewinnt ihre 
normale Succulenz; ein groBer Teil des Gewichtsgewinnes in solchen Fallen — 
ich schatze ihn bis zu 3 kg — mag auf den Wiederansatz verlorenen Wassers 
zuriickzufiihren sein, und dann wird auch die Wasserverdunstung wieder 
normal (C. Kiilz, neuere Versuche bei Benedikt und Joslin***). 

In manchen besonders schweren Fallen fehlt starkere SchweiSbildung, 
ohne da& doch die Transpiration in der Ruhe und bei normaler Temperatur 
wesentlich von der Norm abweicht. 

Mit der Regulierung der Diat bessert sich auch die Transpiration und 
die SchweiBbildung. Auch fiir deren Stérung muB ebenso wie fiir die Mehr- 
zahl aller anderen immer wieder betont werden, und daB sie nicht in jedem 
Falle und auch nicht zu allen Zeiten vorhanden zu sein braucht. 

Das Gegenteil zu der Eintrocknung der Gewebe sind die Odeme, die 
bei einzelnen Kranken, vorzugsweise der schweren Form, hier und da spontan, 
Ofter und schneller bei gehauften Gaben von Alkali oder bei Hafer- und 
ahnlichen Kuren auftreten. Die Gewichtszunahme kann dabei bis zu 10 &g in 
einer Woche betragen. Ihr Eintritt im einzelnen Falle kann keineswegs vorher- 
gesehen werden. Die Pathogenese dieser Wasseransammlung ist durchaus un- 
geklart; doch habe ich den Eindruck, daB& Nierenveranderungen im Spiele sind 
selbst da, wo die gelegentliche Untersuchung Eiweif im Urin vermissen 1aBt. 
Man darf sich nicht allzusehr mit dem einmaligen negativen Ausfall der Koch- 
probe begniigen, angesichts der starken Verdiinnung des Urins, seiner AI- 
kalescenz bei Natrongebrauch u. s. w. Anderseits treten die Odeme keines- 
wegs in jedem Falle auf, wo EiweiB gefunden wurde. Selbstverstandlich wird 
bei Natriumbicarbonatgaben nicht etwa dieses Salz vorzugsweise im K6rper 
zurtickbehalten, sondern ebenso wie auch bei allen anderen Ergiissen Koch- 
salz (Widal und Lemierre’**), das ja den Hauptbestandteil der Asche in den 
Odemen ausmacht; und dieses Kochsalz stammt aus der Nahrung (Hafer- 
suppen verlangen viel Kochsalz) oder aus iiberschiissigen Kérpervorraten (vor- 
auigegangene ,,trockene“ oder interstitielle Kochsalzretention). Ich sah nach 
erfolgter Entchlorung durch kochsalzarme Kost bei geringer Salzung des 
Haferbreies Odeme ausbleiben, die bei einer ersten Haferkur stark aufgetreten 
waren. Jedenfalls erweist sich hier das Natriumbicarbonat entschieden als die 
nachste Veranlassung der Odeme, ahnlich wie im Experiment L. F. Meyers 
beim hydropischen Saugling. 

Infolge der starkeren Labilitat des Wasserhaushalts, gelegentlicher Aus- 
trocknung oder starkerer Succulenz sind die taglichen Gewichtsschwankungen 
vieler Diabetiker groBer als in der Norm. Veranderungen von 1—2 &g kénnen 
von einem bis zum andern Tage auftreten. Gewichtszu- und -abnahme sind mit 
groBerer Zuriickhaltung zu beurteilen als anderwarts. 


Diabetes melitus. 33 


‘ Aschenhaushalt. 

GroBe Kochsalzausscheidungen, 30 und 40 g am Tage, werden bei poly- 
phagen Diabetikern gefunden und haben keine Bedeutung. Mit der doppelten 
Menge der Speisen wird auch doppelt so viel Kochsalz genossen. Etwaige 
wirkliche Stérungen der Kochsalzausscheidung, iibrigens noch wenig studiert, 
sind auf Nephritis zu beziehen. Ich halte es fiir wahrscheinlich, daB in 
manchen Fallen eine zunachst trockene Aufspeicherung von NaCl in den Ge- 
weben statthat, das dann unter dem Einflu8 von Natriumbicarbonat und 
Haferkuren in die Odeme einwandert. Auch die groBen Schwefel- und Phos- 
phorsaureausscheidungen in manchen FAllen sind nur ein Ausdruck des hohen 
Fleischkonsums und EiweiBumsatzes. Dagegen ist ein wirklicher Verlust von 
anderen Aschenbestandteilen (Kalk und Magnesia) von Gerhardt und Schle- 
singer in einem Falle von schwerem Diabetes konstatiert und mit Recht auf die 
Acidosis, die Durchflutung des Kérpers mit Oxybuttersdure, zuriickgefithrt. 
Dieser Verlust trifft die Knochen, die Kalkphosphat verlieren und bei langerer 
Dauer atrophieren kénnen (Frerichs’*®). Natronzufuhr (Gerhardt und Schle- 
singer), besser noch Kalkgaben (v. Noorden, Dengler’**), konnen diesen Ver- 
lust einschranken. 

Es ist wahrscheinlich, daB bei Nichtgebrauch von Natriumbicarbonat- 
zufuhr der Organismus auch an Natron (alkalischen Valenzen) verarmt; doch 
ist diese Vermutung auBer durch einen gelegentlichen Befund von Denstedt 
und Rumpff (verminderter Natrongehalt im Blut) noch nicht analytisch ge- 
stiitzt. Uber die Alkalescenz des Blutes s. 0. S. 29 u. 56. 


IV. Atiologisches,; Statistisches. 


In der Atiologie des Diabetes miissen wir uns begniigen, von jenen Ein- 
fliissen zu sprechen, die das Auftreten der Krankheit beférdern oder zu pro- 
vozieren scheinen. Die Abwesenheit jeglicher Glykosurie vor einem Ereignis, 
das zum Diabetes gefithrt haben soll, ist nur in seltenen Fallen mit Sicherheit 
festgestellt, namlich wenn der Urin vorher, aus besonderen Griinden, regelmaBig 
untersucht wurde. Infekte, Traumen u. s. w., die in der Atiologie des Diabetes 
eine gewisse Rolle spielen, fiihren ja auch zur Verschlimmerung eines be- 
stehenden (manchmal noch unerkannten) Diabetes. Auch der zeitliche Abstand 
zwischen dem Nachweis des Zuckers im Harn und der damit Atiologisch ver- 
kniipften Affektion bereiten der Beurteilung Schwierigkeiten. Wenn Naunyn den 
Scharlach als Veranlassung des Diabetes in Zinns Fall ablehnt, weil zehn 
Wochen dazwischen lagen, so trifft dieser berechtigte Einwand auch zahlreiche 
andere ,Ursachen“ des Diabetes, namentlich seine Verkniipfung mit irgend- 
welchen chronischen Krankheiten. 


Infektionskrankheiten. 
Diabetes ist beobachtet worden im Anschlu8 an Cholera, Typhus, In- 
fluenza, Anginen, Keuchhusten, Scharlach u. s. w. (Frerichs’*, v. Noorden’”’, 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 3 
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Stdubli®, Zinn, Holsti**, v. Stark®°* u. a.). Hie und da handelt es sich 
aber nicht sowohl um Ausbruch als um Zunahme einer dem Befallenen 
nicht bekannten Glykosurie. v. Noorden ersah aus den Akten einer Versiche- 
rungsgesellschaft, daB diese schon vorher bestanden hatte, wo der Kranke sie 
mit Bestimmtheit auf eine Angina zuriickfiihrte. Die Glykosurie nach In- 
fekten kann in einzelnen Fallen trotz anfanglich bedenklicher Héhe nach 
maBiger Diatbeschrankung ganz schwinden. 

Fiir den Zusammenhang zwischen Infekt und Diabetes spricht die Tat- 
sache, daB alimentare Glykosurie bei Infektionskrankheiten, wie Pneumonie 
u. s. w., relativ leicht eintritt (Pol/’**’ u. s. w.), dann der Umstand, daB die 
Toleranz des Diabetikers durch hinzugetretene Infekte oft schwer ge- 
schadigt wird. 

Zwar soll nach alteren Angaben die Zuckerausscheidung im Typhus ab- 
dominalis und recurrens abnehmen. Doch wurde friither die Diatveranderung 
nicht geniigend beachtet. Leidet mit der Nahrungsaufnahme im ganzen auch 
die der Amylaceen, so miiBte an sich die Zuckerausscheidung sinken. Ander- 
seits wird die bisherige Beschrankung der Kohlenhydrate im Fieber oft autf- 
gegeben und damit Veranlassung zu grdBerer Glykosurie geschaffen. Die 
neueren Untersuchungen, die diese Einfliisse beriicksichtigen, sprechen in ihrer 
Mehrzahl fiir eine Verschlechterung der Toleranz durch eine Infektionskrank- 
heit Naunyn***, v. Noorden, Mohr'**, Stéubli***, Brasch***, F. Hirschfeld*** 
u. a.). Nicht nur voriibergehend, wahrend des Fiebers, ist die Toleranz ge- 
schadigt, sondern oft genug auch noch langere Zeit danach. Die vorher 
einigermaBen stabil gebliebene Krankheit nimmt fiir langere Zeit einen 
ernsteren Charakter an oder wird gar auf die Dauer progredient. Ich selbst 
sah das zweimal, einmal nach einer gewéhnlichen Pneumonie, einmal nach 
einem akuten tuberkulésen Schub*. In einem Falle Naunyns fihrten Varicellen 
bei einem Kinde schwere Acidosis und Tod im Koma in 10 Tagen herbei. 


* K. H., 56]., Maurer, Diabetes seit 4J., trotz Lungenkatarrhs sehr stabil. Am 9. Mai 1910 
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W. Brasch scheint recht darin zu haben, daB ein Infekt in schweren 
Fallen meistens ungiinstig wirkt, in leichten dagegen kann die Zuckeraus- 
scheidung im Fieber sinken, wofiir der gleiche Autor eine Reihe guter Beispiele 
bringt. 

Im chronischen Infekt, d. h. bei Lungentuberkulose, nimmt die 
Glykosurie oft ab, manchmal bis zum Verschwinden. Der zunehmende Appetit- 
verlust bei der Kachexie erklart dies zur Geniige. Nach Naunyn scheint jedoch 
in manchen Fallen, unabhangig von diesen Einfliissen, eine wirkliche Steigerung 
der Toleranz einzutreten. Da handelt es sich vermutlich um leichtere Falle. In 
schweren mit und ohne Acidosis beobachtet man das nicht. 

Ein Zusammenhang des Diabetes mit Lues wird von allen Forschern ab- 
gelehnt. In der Anamnese der Diabetischen ist Lues nicht haufiger als sonst. 
Nur in seltenen Fallen fiihrt Syphilis des Gehirns oder des Pankreas zu Dia- 
betes, der dann der kausalen Behandlung weichen kann. Ob Diabetes bei 
Kindern oiter auf angeborener Lues beruht, woran v. Noorden denkt, kann erst 
die systematische Anwendung der Wassermannschen Reaktion entscheiden. 

Fir die unmittelbare Zunahme der Zuckerausscheidung im Iniekt kann 
man an eine primare Wirkung auf die Leber denken. Das Tierexperiment 
(May**, Rolly**’ u. s. w.) ergibt dabei eine starke Abnahme des Glykogens in 
Leber und Muskeln. Mit dieser Glykogenausschiittung oder ungentigenden 
Fixierung stimmt auch die Hyperglykamie bei Infektionskrankheiten tberein 
(Hollinger***), und das leichte Eintreten der alimentaren Glykosurie (Poll, 
Campagnolle***). Immerhin ist der Mechanismus noch in manchen Punkten 
unklar. Hinsichtlich der den Infekt iiberdauernden Toleranzabnahme ist es viel- 
leicht gerechtfertigt, mit F. Hirschfeld eine Schadigung des Pankreas anzu- 
nehmen. Dieser Autor weist darauf hin, daB es manchmal einige Wochen von 
Beginn der Infektion bis zum Auftreten des Zuckers dauert. Er nimmt als 
Grundlage der Stérung eine akute Pankreatitis durch Bakterien an, manchmal 
in Verbindung mit einer entsprechenden Leberveranderung. Ich méchte auf die 
Analogie zum Myxédem hinweisen, das auffallend oft im AnschluB an eine In. 
fektionskrankheit auftritt (Atrophie der Schilddrise). 


Intoxikationen. 

Der Alkohol spielt trotz seiner Forderung der Arteriosklerose keine 
Rolle in der Therapie des Diabetes. Wo seiner Erwahnung getan wird, wie bei 
Striimpell und Williamson‘, ist es reichlicher BiergenuB, also nicht der 
Alkohol an sich, sondern das UbermaB von Kohlenhydraten, das durch Uber- 
ermmahrung unter Erzeugung von Fettleibigkeit die Disposition schaftt (Re- 
staurateure, Bierwirte). 

AuBere TemperaturverhAaltnisse, d. h. plétzliche Abkithlung 
nach Uberhitzung, ist in einzelnen Fallen als Ursache oder Ausgangspunkt 
eines akut einsetzenden Diabetes beobachtet worden (s. S. 44). 

Psychische Einfliisse. Traumen. Gehirnkrankheiten. UbermaBige und un. 


gleichmaRige Inanspruchnahme des Nervensystems, Erregungen und Er. 
3* 
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schiitterungen der Psyche spielen eine groBe Rolle in der Atiologie. Die Kopt- 
arbeiter, die gebildeten Stande werden starker betallen, unter ihnen zumal die 
Angehérigen der aufreibendsten und erregendsten Berufe, Kaufleute, Ange- 
horige der Borse u. s. w., unter den kérperlich Arbeitenden am meisten die 
Lokomotivfiihrer. Ahnlich wie beim akuten Infekt wird man den psychischen 
Chok als Veranlassung des Diabetes gelten lassen diirfen, auch wenn sich, 
wie dort, die frithere Abwesenheit jeglicher Glykosurie nicht immer nachweisen 
lat. Ein leichter, vielleicht latenter Diabetes wird durch heftige Erregung 
auBerordentlich verschlimmert. Es liegt nahe, die akute Toleranzschadigung 
durch einen Einflu8 des Gehirns auf die Leber zu erklaren. Ob bei dem 
chronisch gewordenen Diabetes aber nur diese Beteiligung vorliegt, das 
Pankreas ganz auRer Betracht bleibt, ist heute noch nicht zu iibersehen. 

Am ersten wird man eine solche Beteiligung ausschlieBen und nur an 
Gehirn (und Leber) denken kénnen bei gewissen Formen des Diabetes, nach 
Traumen des Kopfes, u. zw. in den Fallen mit akutem Beginn in den ersten 
Tagen nach dem Unfall und vollstandiger Heilung nach kurzer Zeit. Welchen 
Zwischenraum zwischen Trauma und der Entdeckung der Glykosurie man 
noch fiir eine atiologische Verkniipfung wird in Anspruch nehmen kénnen, ist 
schwer zu sagen. Die strenge wissenschaftliche Beweisfihrung wird nur viel 
kiirzere Spannen gelten lassen, als die Begutachtung im Sinne der Unfall- 
verletzung. Naunyn und v. Noorden \ehnen einen Zusammenhang noch bei 
einem Abstand von 1 Jahr nicht ab. 

Schwieriger liegt die Frage eines Zusammenhanges, wenn das Trauma 
nicht den Kopf selber betraf. Eine schwere Erschiitterung des ganzen Kérpers 
kann noch als Kopftrauma aufgefaBt werden. Ein schwerer Schlag auf die 
Lebergegend oder das geschiitzt liegende Pankreas wird man gutachtlich mit 
einem danach aufgetretenen Diabetes in Verbindung bringen kénnen. 

Traumen anderer Korperteile hingegen werden wohl als solche atiologisch 
auBer Betracht bleiben; in solchen Failen besteht héchstens eine Beziehung zu 
dem psychischen Chok (Kausch***). Ephemere oder alimentare Glykosurie 
sah Kausch allerdings auch bei Extremitatenverletzungen 6fters*. 


Bei Gehirnkrankheiten nach Blutungen, Encephalomalacie, Gehirntumoren, 
multipler Sklerose u. s. w. tritt voriibergehende Glykosurie oft, dauernder Dia- 
betes selten auf. Direkte Beziehungen zum ,,Diabetescentrum“ am Boden des 
vierten Ventrikels sind offenbar nicht nétig, und ob man immer eine Beteiligung 


* Kausch der dem traumatischen Diabetes eine eigene Arbeit gewidmet hat, unter 
scheidet: 

1. Echten Diabetes mit schnellem Ausbruch (Tage, Wochen, Monate [aber selbst Jahre ?!]) 
nach dem Trauma, besonders nach Kopfverletzungen. 

2. Heilenden Diabetes (transitorische Glykosurie) meist mit alsbaldigem Ausbruch. Die 
Falle heilten in weniger als 1 —2 Monaten. Hier iiberwiegen die Kopfverletzungen besonders stark. 

3. Ephemere und 

4, alimentére Glykosurie. 

Sein besonders weitgehender Skeptizismus gegeniiber dem Trauma als Ursache des 
Diabetes wird von Naunyn und Noorden nicht geteilt. 
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dieser Stellen durch Fernwirkung anzunehmen hat, ist nach Naunyn zweitel- 
hait. Der vordere Abschnitt der Hypophysis, dessen Erkrankung bei Akro- 
megalie so oft Diabetes macht, ist kein eigentlicher Gehirnteil. Unter den 
Riickenmarkskrankheiten wird am haufigsten noch die Tabes dorsalis mit 
Diabetes vergeschwistert vorgefunden (Verkniipfung durch die Syphilis ?). 

Bei dem recht seltenen Bronzediabetes sind Leberkrankheit und Diabetes anscheinend stets 
miteinander verkniipft; das Wesen dieser sehr seltenen Krankheit ist noch durchaus dunkel, 
und charakteristische Pankreasveranderungen finden sich so oft, daB vorderhand auch hier 
dies Organ und nicht die Leber als diabeteserzeugend angenommen werden kann. 

Ernahrung. Uppige Ernahrung, besonders mit reichlichem BiergenuB 
verbunden, ist als begiinstigende Ursache des Diabetes mindestens wahrschein- 
lich, weil ihr Einflu8 ja bei ausgesprochenem Diabetes ganz offenkundig ist. 
In milden Fallen von Fettsucht mit Diabetes geniigt eine allgemeine Diat- 
beschrankung auch ohne einseitige Beriicksichtigung der Kohlenhydrate oft zur 
Beseitigung der Glykosurie. Dagegen kann die einseitige Bevorzugung der 
Kohlenhydrate nicht als Ursache des Diabetes angesprochen werden. Den vor- 
zugsweise vegetarischen Landern des Siidens, in denen Diabetes haufig ist 
(Italien, Indien), stehen unter anderem China und Japan gegeniiber, wo bei 
ahnlichen Ernahrungsverhaltnissen der Diabetes selten sein soll. Von Cantani** 
wurde der tibermaBige GenuB von Zucker und SiBigkeiten bei den Italienern 
und den Negern der Zuckerplantagen als Ursache des Diabetes angesehen. 
Hingegen ist bei den Arbeiterkolonien der Zuckerraffinerien Petersburgs der 
Diabetes selten (v. Noorden***). (Unterschiedliche Wirkung bei heiBem und 
kaltem Klima?) 

Diabetes bei Gicht und Fettsucht. Die relativ haufige Verschwisterung des 
Diabetes mit Gicht oder Fettsucht bei dem gleichen Patienten, das Vorkommen 
der drei Krankheiten bei verschiedenen Gliedern derselben Familie 1a8t eine 
Verkniipfung zwischen ihnen annehmen. Die naheren Beziehungen sind un- 
bekannt. Die Erkenntnis ist durch den Satz, daB es sich dabei ,,eben“ um die 
Stérung im Abbau der drei verschiedenen Hauptnahrstoffe handle, nicht ge- 
fordert. Zum Teil ist das Gemeinsame in zu reichlicher Ernahrung zu suchen, 
vielleicht stellt die Arteriosklerose das Band dar. 

Fiir gewohnlich geht die Gicht dem Diabetes voran, die akuten Anfalle 
treten nach dem Erscheinen des Zuckers zuriick. Naunyn sah sogar ausge- 
dehnte Tophi im Laufe eines Jahres bei antidiabetischer Kost schwinden. Meist 
handelt es sich um Altere Leute iiber 40 Jahre, und die Zuckerausscheidung 
bleibt leicht. Die Haufigkeit der Koinzidenz wird verschieden angegeben, in 
England und Frankreich mit etwa 10°/, aller Diabetiker viel haufiger als bei uns. 
Zieht man aber die Falle von Harnsauresteinen ab, so fallt die Zahl gewiBlich. 
Als bemerkenswert verzeichne ich bei der Seltenheit akuter Gichtfalle mit Tophi 
bei den Frauen Deutschlands, daB von den insgesamt 3 Frauen, die ich mit 
so charakterisierter Gicht im Krankenhause gesehen, 2 diabetisch waren. 

Die Kombination von Diabetes mit Fettsucht ist etwas haufiger als die mit 
Gicht, sofern wir auch maBige Grade von Adipositas hierher zahlen. Der 
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Diabéte gras ist und bleibt meistens leicht, aber nicht immer. Den schlum- 
mernden oder latenten Diabetes kann man gerade bei Fettleibigen durch eine 
Probe auf die alimentare Glykosurie manchmal friihzeitig erkennen (Noorden), 
und durch vorsichtige Entfettungskuren u. s. w. am Fortschreiten hindern. 

Arteriosklerose ist bei Diabetikern in der zweiten Lebenshalite haufiger 
als sonst. Naunyn halt sie fiir die Ursache, Noorden mit anderen Autoren mehr 
fiir die Folge der Stoffwechselstérung. Das Bindeglied zwischen Arteriosklerose 
und Diabetes kann in ersterem Sinne in einer Erkrankung des Pankreas ge- 
sucht werden. Die Arteria lienalis, die das Pankreas hauptsachlich versorgt, 
wird oft besonders stark sklerosiert gefunden. 

Diabetes bei Ehegatten. Der conjugale Diabetes erscheint in der Statistik 
verschiedener Autoren (Schmitz’*, Kilz und Oppler**, Naunyn’, von 
Noorden*®°) ziemlich iibereinstimmend mit ca. 1°/,, d. h. auf 100 Kranke trifft 
ein diabetisches Ehepaar. Wesentlich héher wird das Verhaltnis, wenn man mit 
Senator’** nur die verheirateten Patienten beriicksichtigt. Senator fand in 3-7°/, 
der Falle den zweiten Ehegatten nach dem ersten erkrankt. Diese Zahl er- 
scheint, wenn auch im ersten Augenblick etwas tiberraschend, doch nicht so 
abnorm hoch, im Vergleich zur Haufigkeit der Krankheit in der zweiten Lebens- 
halfte (s. S. 40) in den besonders disponierten Klassen der wohlhabenden 
und speziell der jiidischen Bevélkerung, die im wesentlichen das Material zu der 
Statistik liefern. Sonach darf man von einer Ubertragung oder Infektion kaum 
sprechen, sondern mu8 wohl Ursachen anschuldigen, die beide Ehegatten ge- 
meinsam treffen (tippige Lebensweise, Arteriosklerose, beide vorhanden bei dem 
einzigen diabetischen Ehepaar, das ich unter den arbeitenden Klassen fand). 
Meist handelt es sich um Altere Leute und um leichte Formen der Krankheit. 
Auch die seltenen Falle, wo Diabetes bei nicht verwandten und nicht ver- 
heirateten Personen des gleichen Hauses oder Haushaltes auftrat (Naunyn), 
geben vorlaufig noch keinen Anhalt fiir die Annahme toxischer oder infektidser 
Einfltisse. 

Erblichkeit. 

Erbliche Belastung mit Diabetes findet sich nach Naunyn und Noorden in 
fast 20°/, aller Falle, wenn nur Diabetes in der Ascendenz und bei Geschwisteru 
gerechnet wird. Unter Einbeziehung der Geschwister der Eltern u. s. w. wird 
der Prozentsatz héher. Gicht, Fettsucht und neuropathische Erkrankungen 
spielen eine weitere Rolle in den Stammbaumen. 

Der erbliche Diabetes zeigt nicht selten Neigung zum Anteponieren, die 
Kinder erkranken in friiherem Alter als die Eltern (ein besonders lehrreiches 
Beispiel bei v. Noorden, wo in der vierten Generation drei Geschwister mit 20 
bis 23 Jahren erkrankten; von den 8 eruierten Ascendenten in drei Generationen 
(14 ware die vollstandige Zahl) waren 6 diabetisch gewesen, aber erst in 
spateren Jahren. Dabei nimmt im allgemeinen die Schwere der Krankheit bei 
den Descendenten zu, wenngleich viele Falle, die erst nach 40 Jahren einsetzen, 
noch im ganzen milde verlaufen. Unter 20 Jahren aber sind die erblichen Falle 
meist bésartig. 
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Schon von friheren Autoren, dann wieder von Naunyn ist der Diabetes 
als eine Krankheit der Lander mit alter Kultur und relativem Wohlleben be- 
zeichnet worden: ElsaB, Thiiringen im Gegensatz zu OstpreuBen u.s. w. Aber 
Schon in den letzten 30 Jahren beginnen sich die Unterschiede, wenigstens in 
Deutschland, auszugleichen. 

Gegeniiber der bunten Mannigfaltigkeit, der fast ,,universellen Atiologie“, 
gegentiber den zahllosen Gelegenheitsursachen hat Naunyn diediabetische 
Anlage in den Vordergrund gestellt, als eine angeborene oder hereditare 
Schwache in der Verwertung der Kohlenhydrate. So wertvoll diese Betrachtung 
im allgemein-pathologischen Sinne ist, so lost sie doch das Ratsel nicht, sondern 
fordert zu neuen Fragestellungen auf. 

Statistisches. Samtliche Statistiken melden ein kolossales Anschwellen der 
Todesfalle an Diabetes in der zweiten Halfte des vorigen Jahrhunderts, und 
diese Zunahme setzt sich seitdem noch fort. Die relativen Todesfalle im Anfang 
~der Periode — 100 gesetzt, betragen die Zahlen an deren SchluB fiir 
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Dieses unerhérte Anschwellen der Zahlen ist sicher groBenteils die Folge 
der besseren arztlichen Versorgung, der gréBeren Bekanntschaft der Arzte und 
der Laien mit der Krankheit. Die absolute Zunahme 1a8t sich natiirlich kaum 
beweisen, erscheint mir aber doch sicher. Von den zahllosen Fallen, die heute 
im Zustand des schweren Diabetes sterben, hatten doch nicht so viele der Aut- 
merksamkeit in fritheren Zeiten entgehen kénnen. Dabei geben die heutigen 
Mortalitatsstatistiken die richtigen Verhaltnisse noch lange nicht wieder. Fin 
sehr grofBer Teil der gestorbenen Zuckerkranken rangiert — und aus allgemein- 
statistischen Griinden sicher mit Recht — nicht unter Diabetes, sondern unter 


* Fiir Paris und England liegen nur die Zahlen der Diabetestodesfalle fiir 1,000.000 
Lebende berechnet vor; ich habe sie nach ungefahrer Schatzung auf das 1000 der 
Todesfalle umgerechnet. 
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den sekundaren zum Tode fiihrenden Komplikationen, wie Phthise, Pneumonie, 
Apoplexie, Brand, Nephritis u. s. w. So fand H. Newmann*** durch sorgtialtige 
Erhebungen fiir Potsdam im Jahre 1901 statt 5 offizieller Todesfalle an 
Diabetes deren 16 (1°3°/, aller Todesfalle), und in diesem Jahre als an Diabetes 
behandelt 180 Falle, d. h. 3°/,, der gesamten Bevélkerung. 

Wenn somit (statt der 0-°3—0-6°/, der offiziellen Statistiken) vielleicht 1°/, 
und mehr aller Menschen der Gro®stadte* Aussicht hat, an oder mit Diabetes 
zu sterben, so wird dieser Satz viel héher bei der Berechnung auf gewisse 
Altersstufen und soziale Kreise. Auf das Alter tiber 40 failt 
in den Grofstadten nur ein Viertel der Bevélkerung, aber mehr als zwei Drittel 
der Todesfalle an Diabetes; hier sind also die Diabetestodesfalle 2*/,mal so 
haufig wie in der gesamten Bevélkerung. Somit hatte von denen, die diese 
Lebensstufe erreichen, vielleicht schon jeder 40. die Aussicht, an oder mit 
Diabetes zu sterben. Und noch héher werden diese Zahlen fiir die 40jahrigen 
in den von Diabetes bevorzugten Kreisen, bei den Reichen, und speziell den 
Juden. Meldet doch schon die unvollstandige Mortalitatsstatistik PreuSens 
1897 6—7mal so viel Diabetestodesfalle bei den Juden als bei Deutschen 
(iiber 1:1°/, aller Todesfalle bei den Juden**). 

Die Tatsache des relativen Vorwiegens unter den Wohlhabenden wird 
u. a. illustriert durch die Angaben der Gothaer Lebensversicherungsgesell- 
schaft, wonach bei den Versicherten mit héherem Einkommen als 3000 M. 
Diabetes 3mal so oft eintritt wie bei denen mit geringerem Einkommen***. DaB 
im iibrigen auch unter den Armeren Klassen der Diabetes zugenommen hat 
oder doch weit haufiger zur Behandlung kommt, zeigt folgende Berechnung 
des Kaiserlichen Gesundheitsamtes. In je 3jahrigen Zeitraumen wurden in den 
allgemeinen Krankenhausern Deutschlands aufgenommen :*°* 


1877—1879 1905 — 1907 
Im ganzen . . % .~ 1,330,000 4.560.000 Faille 
Diabet6s-- =... « « 575 10;725-273 


Die Zahl der behandelten Krankheitsfalle ist auf das 3-3fache, die der be- 
handelten Diabetischen auf das 19fache gestiegen. 

Unter den Ursachen fiir die mir sicher erscheinende Zunahme des Diabetes 
wird man in den Vordergrund stellen diirfen die reichlichere Ernahrung und 
die, im Zeitalter der Maschinen und des Verkehrs ungeheuerliche Zermiirbung 
des Nervensystems. Mir scheint letztere wichtiger zu sein. Auf sie ist wohl auch 
die Stoffwechseldegeneration der jiidischen Rasse zuriickzufiihren (ob auch jene 


* Fir Berlin ist diese Zahl auch in der offiziellen Statistik schon 1903 iiberschritten. 
““Im Jahre 1897 kamen auf 100 gestorbene Diabetiker in PreuBen 6:9 Juden, d. h. 
6°2 mal so viel, als ihrem Anteil an der Bevélkerung (1°1 %) entspricht (Heimann'52). Das 
bestatigt genau die dlteren Angaben Wallachs*5+ aus einem kleineren Bezirk, Frankfurt a. M. 
Wie sich Pollatschek aus seinen Zahlen veranlaBt gesehen hat, das zu leugnen, erscheint 
fast komisch, eine merkwiirdige Verkennung statistischer Auffassung. 
“* Blochs gegenteilige Angaben fiir Paris stiitzen sich auf nicht geeignete Unterlagen. 
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der Hindus Ceylons und der Singhalesen Kalkuttas, ist fraglich). Doch mu 
wohl ginstigere materielle Lage, d. h. gute Lebensweise und geringe kérperliche 
Betatigung hinzutreten. Williamson*** gibt, ohne Zahlen, an, daB® nach seinem 
Eindruck unter den armen galizischen Juden in seinem Londoner Spital der 
Diabetes nicht haufiger zu sein scheine als unter der englischen Arbeiter- 
bevélkerung. Das ware, wenn richtig, sehr beachtenswert. 


V. Formen und Verlauf des Diabetes. 


Der schwere Diabetes. Er ist charakterisiert durch das Fortbestehen von 
Zuckerausscheidung bei Kh-Entziehung und dementsprechend durch hohe 
Acidosis. So lange als nicht ein Unterschied in der Pathogenese und in der 
Ursache der Zuckerausscheidung mit Sicherheit festgestellt ist, kann man ihn 
nicht als wesensverschieden vom leichten Diabetes betrachten. Die beobachteten 
Stoffwechselstérungen sind nur quantitativ von denen beim leichten Diabetes 
verschieden. 

Ein leichteres Vorstadium mu8 a priori angenommen werden, entgegen 
der alten Annahme Seegens, nach der ein Ubergang aus der leichten in die 
schwere Form nicht stattfinde. Man kann sich, abgesehen von vereinzelten 
Fallen, kaum vorstellen, daB die Funktion der Zuckerverwertung von einem 
Tage zum andern g anz verloren geht. Aber dieses Vorstadium ist bei jiingeren 
Leuten oft, und selbst bei alteren (z. B. bei zwei Frauen meiner Beobachtung 
im 57. Jahre) so kurz, daB man es nicht zur Beobachtung bekommt. 

Der schwere Diabetes befallt vorzugsweise das jiingere Lebensalter; 
unterhalb 20 Jahren, und namentlich bei Kindern ist er fast immer schwer 
(mit Ausnahmen), unter 30 Jahren noch oft, aber auch tiber 40 ist von vorn- 
herein schwerer Diabetes oder allmahlicher Ubergang in die schwere Form 
doch keine Seltenheit. 

Die Stoffwechselstérung ist fast immer progredient. In manchen Fallen 
gelingt es, die Toleranz etwas zu heben und die Acidosis zu mafigen, aber die 
Erfolge sind voriibergehend. — Die Stoffwechselstérung beherrscht das Bild. 
Erkrankungen anderer Organe und Komplikationen treten bei dem ,,reinen“ 
Diabetes der jiingeren Jahre in den Hintergrund. Noch am haufigsten sind 
Albuminurie und Nephritis, Katarakt, Lungengangran und Phthise. Das 
typische Ende ist in 60—80°/, das Coma diabeticum, die demnachst hautfigste 
Todesursache die Schwindsucht. 

Die mittelschwere Form. Sie umfaBt jene zahlreichen Patienten, die zwar 
nicht, wie die leichten, ,,in drei Tagen ganz zuckerfrei werden“, aber dieses Ziel 
doch noch in 2—3 Wochen ohne verscharfte MaBregeln, wie Hunger-, Gemiise- 
tage u. dgl. erreichen. Die im Anfang der Entziehung noch betrachtliche 
Acidosis bessert sich bis zum Verschwinden, wenn wenigstens eine mabige 
Toleranz fiir Kohlenhydrate erreicht wird, oder iibersteigt doch nicht mehrere 
Gramm am Tage. — Ist somit schon fiir die Unterbringung dieser Falle hin- 
sichtlich der Schwere der Glykosurie eine gewisse langere Beobachtung not- 
wendig, so noch mehr fiir die Prognose. Der weitere Verlauf ist verschieden: 
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1. In manchen Fallen, und besonders bei Alteren, diatetisch vernach- 
lassigten Kranken, bleibt die Toleranz fiir langere Zeit stationar oder bessert 
sich, so daB 40—50 g Kohlenhydrate vertragen werden. Hier ist, wenigstens 
fiir langere Zeit, der Ubergang aus der schweren in die leichte Form volizogen. 

2. Bleibt bei solcher Yoleranz die Acidosis noch auf einer maBigen Hohe, 
so sind die Aussichten ungunstiger. 

3. Bei anderen, und namentlich bei jiingeren Kranken, pendelt die Toleranz 
um geringe Werte, um nach Monaten oder ein bis zwei Jahren schlieBlich 
unter die Nullinie zu sinken. Die Acidosis steigt, der definitive Ubergang in 
die schwere Form ist da. 

Die leichte Form. Zucker wird nur ausgeschieden beim Genuf starke- 
haltiger Nahrung. Die Acidosis fehlt oder ist minimal. Hier und da werden 
wohl noch nach drei Tagen starkefreier Diat 1, 2 und 4 g Zucker ausgeschieden, 
doch weichen sie bald, eventuell nach Einschaltung eines einzigen Hunger- 
oder Gemiisetages. Acetonkérper treten wie beim gesunden Menschen wahrend 
der Entziehung auf, aber die Farbenreaktionen werden nicht sehr intensiv 
und schwinden bei der bald méglichen Zulage von Brot leicht. 

Die franzésische Klinik meint mit ihrem Unterschiede zwischen Diabéte 
gras und maigre offenbar das gleiche wie wir mit der schweren und leichten 
Form. Der schwere Diabetiker magert eben ab wegen der Schwere seiner Stoff- 
wechselstérung, bei leichter behalt er sein Gewicht. Aber die mehr auBerliche 
Bezeichnung der Franzosen ist nicht ganz korrekt; denn auch der leichte 
Diabetes befallt oft von Haus aus magere Patienten, und die schwere Form 
kann, wenn auch selten, bei Wohlbeleibten so schnell verlaufen, daB es zu 
wesentlichen GewichtseinbuBen nicht kommt. 

Zum leichten Diabetes gehért die Mehrzahl der Falle, die in der zweiten 
Lebenshalfte auftreten. Er geht mit der Erkrankung zahlreicher Organe einher. 
Die Komplikationen und Zwischenfalle, die Entartungen vieler Organe durch 
konkomitierende Erkrankungen spielen im Gegensatz zum reinen Diabetes der 
schweren Form eine hervorstechende Rolle. 

Innerhalb der leichten Form existieren natiirlich alle méglichen Unter- 
schiede in der Hohe der Toleranz u. s. w. Ein 60jahriger Chemiker findet in 
seinem Urin seit 25 Jahren gelegentlich nach den Mittagsmahlzeiten Zucker 
bis zu 0:5°/,. Ob man das schon einen Diabetes oder iiberhaupt eine Krankheit 
nennen kann, ist zweifelhaft. Ein anderer Herr, 55jahrig, mit viel Zucker 
seit 25 Jahren, hat, auBer in Karlsbad, nie Diat gehalten; bei Wohlleben und 
hoherem Kérpergewicht hatte er viel (4—6°/,) Zucker, sonst wenig (1—3°/,). 
Auch hier ist also trotz Mangels jeder Beschrankung keine Progredienz der 
Stoffwechselstérung. In Fallen, wie dem letzten, kann man bei friithzeitiger 
und energischer Erziehung wohl eine Toleranz von 200 g und mehr Kohlen- 
hydraten erreichen. Weit haufiger aber sind jedoch die Falle mit geringerer 
Toleranz; und auch in einer ganzen Reihe von diesen wohnt der Krankheit 
eine immanente Progredienz inne, auch bei geniigender Schonung und bei 
Fehlen AuBerer Schadigungen. So kann der Ubergang in die mittelschwere und 
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die schwere Form nach 5—10 Jahren und selbst nach 20jahriger verniinitiger 
Bekampfung des Leidens noch eintreten u. s. w. 


Vortibergehend oder auch dauernd verschlimmernd wirken alle Gescheh- 
nisse, die im Kapitel ,,Atiologie“ als Gelegenheitsursachen fiir den Diabetes 
auigezahlt sind: psychische Anstrengungen und Erregungen aller Art, 
Traumen, Infekte, Schwangerschaft, schmerzhafte Leiden, Schlaflosigkeit 
u. Ss. W. Spontane Schwankungen der Zuckerausscheidung kommen vor, d. h. 
solche, deren Veranlassung nicht klar ist. Im iibrigen sind diese aus begreif- 
lichen auBeren Griinden bei der schweren Form besser studiert, als bei der 
leichten. 


Fin Teil dieser Kranken stirbt nach allmahlichem Ubergang in die schwere 
Form an echtem Koma; wahrend des Bestehens geringer Glykosurie tritt 
Koma nur selten ein, u. zw. dann stets nach akuten Zwischenfallen, wie 
schweren Traumen, Infekten, Verletzungen und Narkosen, d. h. eben nach 
plotzlicher schwerer Storung des Zuckerhaushaltes. Gewohnlich sind es be- 
gleitende Organkrankheiten oder interkurrente Erkrankungen, denen die 
Patienten erliegen, Arteriosklerose, Apoplexie und Gehirnerweichung, 
Schrumpfniere, Erlahmen des Herzens und Lungentuberkulose, Gangran der 
Extremitaten, Karbunkel und Eiterungen. Die Haufigkeit dieser Todesursachen 
kommt in den Statistiken der Konsiliarien nicht zum Ausdruck; Frerichs 
und v. Noorden berichten von 60°/, Koma fiir die S um me aller ihrer Diabetes- 
falle (schwerer und leichter), neben nur 40°/, anderer Todesursachen. Dies 
VerhAltnis, fiir die schwere Form ungefahr zutreffend, ist fiir die leichte viel zu 
hoch. Und da letztere weit iiberwiegt, so ist die Zahl fiir das Koma als Todes- 
ursache bei allen Diabetesfallen sicher viel niedriger. Diese Verschiebung des 
Sachverhaltes in der Statistik beruht auf leicht ersichtlichen AuBeren Ursachen. 


Mit dem Vordrangen terminaler Organkrankheiten tritt manchmal die 
Stoffwechselstérung zuriick, wird die Glykosurie geringer, so bei der Ent- 
wicklung der Tuberkulose, bei Arteriosklerose mit allgemeinem Marasmus 
und bei Carcinom; doch kann man, namentlich bei Tuberkulose, darauf keines- 
wegs immer rechnen. Das Sinken der Zuckerausscheidung beruht offenbar in 
erster Reihe auf Abnahme der Appetenz, geringerer Aufnahme von EiweiB 
und Kohlenhydraten. Nur bei der Schrumpfniere scheint noch etwas anderes 
mitzuspielen. Hier wurden hohe Zuckerwerte, 0°37°/, bei geringer und 
fehlender Glykosurie gefunden von Naunyn’, Lépine’®, Liejfmann und 
Stern u. a. v. Noorden*® nimmt an, daB es hier zu einer ,,Dichtung des 
Nierenfilters fiir Zucker“ kame. Je langer das gleiche Molekiil Zucker infolge 
des erschwerten Durchtritts durch die Nieren im Organismus kreist, um so 
haufiger ist es spaltenden und oxydierenden Kraften ausgesetzt. Die Toleranz 
steigt. Aber es ist nicht zulassig, hier von einem ,Ubergang des Diabetes in 
Nephritis“, noch im allgemeinen von einer Heilung durch diese neue Krank- 
heit zu sprechen, die ja dem Kranken meist in kirzerer Zeit gefahrlicher wird 


als die erste. 


44 Magnus-Levy. 


Auch gegen die irrtiimliche Auffassung oder Aufstellung einiger anderer 
»Arten“ von Diabetes muB Einspruch erhoben werden. Der ,,Diabetes 
alternans“, wo Albuminurie und Glykosurie einander angeblich ablésen 
sollen, beruht nicht auf einem antagonistischen Verhalten der beiden 
Storungen, sondern auf einem wechselnden Regime. Ebensowenig ist der 
Diabetes intermittens“ eine eigene klinische Varietat. Als intermittierend 
beginnt der Diabetes oft, wenn die Stérung noch leicht ist, so daB er nur bei 
diatetischen Schadlichkeiten oder bei voriibergehenden Veranlassungen hervor- 
tritt, wie Schwangerschaft, Erregungen u. s. w. Der intermittierende Diabetes 
ist oft nur der Vorlaufer eines dauernden. 


Der ,,Diabetes decipiens“ endlich ist ein Diabetes mit relativ hohem 
Zuckergehalt, bis zu 4 und 6°/,, bei normaler Flissigkeitsausscheidung; er 
,tauscht“ den Arzt, der nur bei offenkundiger Polyurie an Zuckerkrankheit 
denkt und es bei ihrem Fehlen versaumt, die Zuckerprobe anzustellen. 


Was endlich den Ubergang des Diabetes melitus in den_ ,,nichts- 
schmeckenden“ Diabetes insipidus anbelangt, so stellt er gewissermaBen das 
Gegenstiick des Diabetes decipiens dar. Hier verschwindet von den zwei auf- 
falligsten Symptomen die Zuckerausscheidung, das wichtigere zuerst, wahrend 
die Polyurie anhalt, entweder dauernd oder fiir einige Zeit, um schlieBlich 
doch zu verschwinden (Beispiele bei Frerichs). 


Heilung. Solche Falle von wirklicher Heilung des Diabetes, vom Ver- 
schwinden der Glykosurie ohne Ablésung durch eine andere Krankheit sind 
nach jahrelangem Bestehen der Krankheit doch immerhin selten; man darf 
die definitive Heilung erst nach langerer Beobachtung aussprechen, da Rezidive 
nach anscheinender Heilung oft genug vorkommen. Definitive Heilung ist 
ferner beobachtet worden nach Fallen mit plétzlichem Anfang, so in Fallen 
ohne erkennbare ,,Ursache“ bei Kindern (Schmitz***), und nach Infekten und 
haufiger nach Traumen. Nach einigen Wochen oder Monaten, spatestens nach 
einem Jahre ist da die Glykosurie ganz geschwunden*”. 


Beginn und Verlauf. In sehr seltenen Fallen beginnt der Diabetes plétzlich. 
Eine meiner Kranken, trotz eines Basedow noch gut bei Kraften und auBer- 
ordentlich maBig, gab an, daf sie, an einem heiBen Tage plétzlich von 
wiitendem Durst befallen, zu ihrer groBen Uberraschung gezwungen gewesen 
sei, vier Glas Bier hintereinander zu trinken. Sie starb nach 23 Tagen im 
Koma. In zwei anderen Ahnlichen Fallen von /. Herzjeld-Peiper** und 
A, Neumann” trat plotzlich enormer Durst ein, als die Madchen von 12 
und 14 Jahren sich wahrend der Menstruation beim Tanzen erkalteten. Da8 
bei den bliithenden jungen Geschépfen die Krankheit vorher latent gewesen 
sei, ist kaum anzunehmen. (Hier verlief der Diabetes chronisch.) In manchen 
Fallen freilich ist das, was der Patient fiir akuten Beginn halt, nur die 
akute Verschlimmerung eines vorher leichten Leidens, so bei einem Patienten, 
dem sein Arzt, L6b, das Bestehen einer leichten Glykosurie verschwiegen 
hatte; aber in anderen Fallen (Wallach und Schmitz***) ist das Fehlen 
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jeglicher Glykosurie durch vorherige wéchentliche Harnuntersuchungen voll- 
kommen sichergestellt. 

Solche Falle von Diabetes mit plétzlichem Beginne kénnen heilen. Andere 
sterben in wenigen, bis zu 5 Wochen, im Koma (5 Falle bei Naunyn, ein 6. 
meiner Beobachtung, s. 0., bei Hannemann***). Wieder andere nehmen den 
gewohnlichen chronischen Verlauf. 

Die Regel beim Diabetes ist schleichender Beginn und chronischer Ver- 
lauf. Ein von Haus aus schwerer oder doch frith schwer gewordener Diabetes 
dauert selten langer als 2—3 Jahre, u. zw. im allgemeinen um so kirzer, je 
junger die Kranken sind. Kinder unter 14 Jahren werden meist schon in 
1—2 Jahren dahingerafft (Kdlz). Beim leichten Diabetes bleibt das Leben 
viel langer erhalten, 10—15 Jahre sind keine Ausnahme, und einzelne Falle 
von 20- bis 30jahriger Dauer kann wohl jeder beschaftigte Diabetesarzt aus 
eigener Praxis melden. 

Prognose und Lebensdauer sind im allgemeinen mit der frithzeitigen 
Behandlung besser geworden, als die Aalteren Statistiken zeigen; die setzen sich 
mehr aus den ungiinstigeren Fallen zusammen, die friiher vorwiegend zur 
Behandlung kamen. 


VI. Die Organe im Diabetes. 
1. Verdauungsorgane. 


Trockenheit und geringe Speichelsekretion finden sich in manchen schweren 
Fallen, saure Reaktion des Speichels, schon in den Driisengangen, einige Male. 
Von groBerer Bedeutung ist die Gingivitis, das Lockerwerden und Ausfallen 
der Zahne, das haufig durch Alveolarpyorrhée verursacht wird, gelegentlich 
aber auch auf einfacher Atrophie der Alveolen beruht. Der Zahnarzt erkennt 
dieses Leiden oft als auf Stoffwechselanomalien beruhend; doch ist es nicht aus- 
schlieBlich auf den Diabetes beschrankt (Gicht) und der chemische Vorgang 
bei der Atrophie durchaus unklar. 

Der Magen- und Darmkanal zeigt oft eine auBerordentliche Anpassungs- 
fahigkeit an die enormen Nahrungsquantitaten. Atonie der groBen Magen 
kommt vor, seltener Insuffizienz. Auch die Resorption im Darmkanal ist 
meistens ausgezeichnet. Ungeniigende Bildung oder AbschluB des Pankreas- 
sekretes fiihrt allerdings zu Steatorrhden und zu grofen Stickstoffverlusten , 
doch ist diese von F. Hirschfeld*** hervorgehobene Erscheinung beim Diabetes 
recht selten, wenn auch haufiger als ohne ihn. Im Verlauf des Diabetes und 
namentlich bei der einseitigen Kost der schweren Falle kommt es aber doch 
haufig zu objektiven und subjektiven Storungen der Verdauung, die sich bis zu 
schwerer Anorexie oder bei erzwungener Nahrungsaufnahme zu schweren sub- 
jektiven Stérungen, Erbrechen, Kollern, selten zu Durchfallen steigern. Dann 
leidet die schon schwierige Ernahrung Not und der Verfall wird unaufhaltsam. 

Aber auch abgesehen von der Aufnahine- und Resorptionstahigkeit 
scheinen die Vorgange im Darm nicht ohne Einflu8 zu sein auf die Stoff- 
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wechselvorgange im Kérper, u. zw. sowohl fiir die Verwertung des Zuckers als 
auch fiir die Héhe der Acidosis. Lippetz und vor allem Klotz’**’ haben die 
gitnstige Wirkung der Haferkuren durch umfangreiche Garungsprozesse im 
Darmkanal zu erklaren versucht. Auch wenn man iiber Art und Umfang der 
Darmgarung anderer Anschauung ist, 14Bt sich ein direkter chemischer EinfluB 
resorbierter Garungsprodukte auf Zuckerverwertung und Abbau der Aceton- 
kérper vermuten (nicht bestimmt erweisen). Wenn ferner Uberladung des 
Darms mit Fett manchmal die Acidosis steigert, so liegt das meines Erachtens 
nicht an der Mehrzufuhr von Oxybuttersdure bildendem Material, von dem ja 
nicht entsprechend mehr oxydiert wird. Ich glaube vielmehr, daB der uber- 
lastete Verdauungskanal auf chemischem oder nervésem Wege die Oxydations- 
vorgange beeinfluBt. Dieser Vorstellung, wonach eine schwachere oder tber- 
maBige Inanspruchnahme des Verdauungsapparates die diabetische Stoft- 
wechselstérung steigert, 1aBt sich freilich eine andere Auffassung entgegen- 
setzen, wonach die Verdauungsstérung nicht Ursache, sondern bereits Folge 
und Ausdruck einer Zunahme der Stoffwechselstérung seien, und fiir manche 
Falle trifft dies wohl zu. 

Die Leber ist beim Diabetes der Jungen nicht oder nur selten beteiligt, bei 
dem der alteren Leute sind Schwellungen, Verhartungen, Gallensteine auBer- 
ordentlich haufig, aber nicht vom Diabetes als solchem abhangig; eher diirften 
die Leberveranderungen den Diabetes beeinflussen (Naunyn). DaB bei Er- 
krankungen der Leber alimentare Glykosurie keine besondere Rolle spielt, ist 
im Gegensatz zu frithern franzésischen Annahmen heute sicher erwiesen, das 
Gleiche gilt fiir die spontane und alimentare Glykosurie bei Cholelithiasis 
(Kausch'*). 

Der auBerordentliche Fettreichtum der Leber in Fallen von schwerstem, 
spontanem und experimentellem Diabetes, der frither so auffallig schien, ist 
durch CG. Rosenjeld’*" auf allgemeingiiltige Gesetze zuriickgefiihrt. Bei Mangel 
an Kohlenhydraten hauft die Leber auch auBerhalb des Diabetes riesige Fett- 
mengen an (bis 70°/, der Trockensubstanz). Das Fett der Leber stammt selbst- 
verstandlich in letzter Linie aus der Nahrung, aber nicht in dem Sinne, dah 
es nach der Resorption sofort in der Leber festgehalten wiirde. Das Nahrungs- 
fett scheint sich vielmehr im wesentlichen unter der Haut und im Bauch an- 
zusammeln. Werden die Glykogenlager der Leber durch Hunger, Vergiftung 
oder groBe Zuckerverluste im Harn erschépft, so wird das Vorratsfett mobili- 
siert und der Leber zur jeweiligen Lieferung, entsprechend dem Bedarf des 
KOorpers, und vielleicht zur chemischen Vorbereitung zugefiihrt (nach v. Noorden 
Umwandlung in Traubenzucker in der Leber). Dieser ProzeB vollzieht sich, wie 
mancher andere im Kérper, oft in gréBerem Umfange, als es fiir die Bediirf- 
nisse der Stunde notwendig erscheint, im Sinne jederzeitiger Arbeitsbereit- 
schait auch gegeniiber gréBeren Anspriichen (,,Reservekrafte und ,,Reserve- 
material‘). 

Bei voll ausgebildetem experimentellen wie bei schwerstem spontanen 
Diabetes ist die Leber so gut wie glykogenfrei (vgl. S. 24). 
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Pankreas. Die groBe Bedeutung, die das Pankreas nach anatomischen 
(Lancereaux, Hansemann**) und vor allem nach den experimentellen For- 
schungen im Diabetes spielt, tritt im klinischen Bild nicht deutlich hervor. Die 
duBere Sekretion ist mit Ausnahme seltener, oben angedeuteter Falle meist aus- 
reichend. Grobe anatomische Stérungen, wie Steine und Koliken, umfangreiche 
Krebsbildungen, Blutungen und Nekrosen, bringen nicht selten Glykosurie 
hervor oder steigern sie; aber sie sind selten. 

In manchen Fallen, wohl nicht allzuoft, sind Pankreassteine oder Koliken 
vorhanden, wo Gallensteine oder Magenkrampfe angenommen werden. Auch 
greifen die entziindlichen Prozesse bei der Cholelithiasis oft auf das Pan- 
kreas iiber. 

Im ganzen ist die Gelegenheit, einen Pankreasdiabetes oder doch die Be- 
teiligung des Pankreas am Diabetes zu diagnostizieren, nicht allzu hautig, 
Felix Hirschjeld**** will viele Verschlechterungen des Stoffwechsels auf akute 
_ oder chronische Stérungen zuriickfiihren, doch sind seine Ausfiihrungen wohl 
mehr eine Anpassung an die pankreas-centralistische Stellung als ein Beweis 
fur sie. Anatomisch freilich ist die Beteiligung des Pankreas auB®erordentlich 
haufig. 

Nach Hansemann fehlen Pankreasveranderungen in keinem Falle von 
echtem Diabetes. Die typische und Atiologisch bedeutsame Veranderung sei 
die Granularatrophie, die aber makroskopisch und auch mikroskopisch infolge 
von Autodigestion oft nicht sehr deutlich sei. Andere Leiden, wie interstitielle 
Entziindung, Steinbildung und Krebs, fithren nicht notwendig zum Diabetes. 
Die friiheren haufigeren Angaben iiber normales Verhalten des Pankreas — 
auch Naunyn beschreibt solche bei manchen Fallen von schwerem Diabetes — 
sind durch die genaueren Untersuchungsmethoden der Neuzeit stark einge- 
schrankt. Wo makroskopische Veranderungen fehlen, hat man Veranderungen 
an den Langerhansschen Inseln, Degenerationen oder Abnahme ihrer Zahl 
als Ursache des Diabetes angesprochen (Literatur bei Sauerbeck’**’). Sie sollen 
nach Schdjer und Lamare das innere Sekret des Pankreas liefern. Ihre Gesamt- 
masse betragt nach Sauerbeck etwa den 1000. Teil von dem des Pankreas, also 
héchstens 0-1—0-2 g. Es ware auffallend, wenn auch nicht ausgeschlossen, 
daB diese kleine Masse einen so intensiven Einflu8 auf den Gesamtstoffwechsel 
ausiibte. Heiberg?” will sie ausnahmslos im Diabetes stark vermindert gefunden 
haben. Andere Forscher, so auch Hansemann, sehen in den Inseln nicht selb- 
standige Gebilde, sondern nur Parenchymdifferenzen, und auch die experimen- 
telle Forschung hat trotz aller Bemithungen noch keinen Bescheid in dieser 


Frage gebracht. 


2. Respirationsorgane. 


Porges'™ fand bei der Durchsicht fremder und eigener Respirations- 
versuche am Zuntz-Geppert-Apparat eine Verstarkung der Lungenventilation 
im schweren Diabetes (8—10 statt 4—7 / in der Minute). Er bezieht sie wohl 
mit Recht auf die Acidosis, d. h. die Reizung des Respirationscentrums durch 


48 Magnus-Levy. 


ein an organischen Sauren reicheres Blut (Analogie zu der Reizung durch die 
Milchsaure bei Muskelarbeit). Im Koma (s. d.) steigert sich diese Atmung 
in ganz besonderer Weise. 

In den oberen Luftwegen kénnen, ebenso wie in Mund und Rachen, 
Trockenheit und chronische katarrhalische Prozesse den Kranken Unannehm- 
lichkeiten bereiten; das kann sich bis zur Xerose steigern (Leichtenstern*™). 

Von Lungenkrankheiten wird die Pneumonie dem Diabetiker leicht ver- 
derblich. Die haufigste und schwerste Komplikation aber ist die Phthise. 
Williamson gibt an, phthisische Lungenprozesse bei 29°/, unter 100 sukzessive 
darauf untersuchten Patienten gesehen zu haben; in den Leichen fand er solche 
Veranderungen in 50°/,, aber den Tod an Phthise nur in 15°/,. Diese Unter- 
scheidung verdient hervorgehoben zu werden; die gleichen prinzipiellen Unter- 
schiede finden sich auch bei anderen Autoren, wenngleich deren Zahlen je nach 
GréBe und Art des Materials etwas anders ausfallen. 

Lungentuberkulose ist haufiger und gefahrlicher bei schwerem als bei 
leichtem Diabetes (Naunyn 17:7°/, der lebenden Patienten), nachst dem Koma 
ist sie dort die haufigste Todesursache. Sie wird dem Diabetiker der arbeitenden 
Klassen verderblicher als dem Wohlhabenden, schon aus Griinden der Er- 
nahrung. Indes weist doch die so viel héhere Zahl der tuberkulésen Lungen- 
veranderungen bei den Autopsien gegentiber der Phthise als Todesursache 
darauf hin, daB auch beim Diabetiker nicht jede tuberkulése Infektion rasch fort- 
schreitet. Ich habe eine ganze Anzahl von Patienten lange beobachtet, bei denen 
Pleuritiden, maBige Lungenverdichtungen und Katarrhe den Verdacht einer 
tuberkulésen Infektion dauernd wach erhielten, oder wo diese sicher war, ohne 
daB das Lungenleiden fortschritt. Mir scheint, daB die Phthise bei Diabetischen 
doch manchmal lange latent verlauft und einen langsamen Verlauf nimmt. 

Die Beeinflussung der Lungentuberkulose durch den Diabetes zeigt sich in 
zwei Erscheinungen: in der Seltenheit von Lungenblutungen und in der rela- 
tiven Haufigkeit von Lungeneinschmelzungen, von Pneumomalacie, die sich 
durch dissezierenden Charakter von der kavernésen Einschmelzung der eigent- 
lichen Phthise unterscheidet. Auch der Nachweis der Tuberkelbacillen gelingt 
schwerer als sonst. 

Die erhohte Neigung zu Einschmelzungsprozessen kommt ferner zum Aus- 
druck in der relativen Haufigkeit der Lungengangran. Ihr eigentiimlich klini- 
sches Geprage erhalt sie durch die Geruchlosigkeit des Auswurfs und der 
Atemluft, namentlich bei der akuten, fast stets tédlichen Form, die Naunyn von 
der chronischen trennt. A. Frdénkel’™ halt es, trotz Fehlen des Bacillennach- 
weises, fiir méglich, daB manche der chronischen Formen Naunyns auf Tuber- 
kulose beruhen. 


8. Circulationsorgane. 


Die in der Statistik /. Mayers*"* hervorgehobene Herzhypertrophie gilt vor- 
zugsweise fiir die Alteren Patienten der Badeorte, mit Arteriosklerose, Gicht, 
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Fettsucht; in einzelnen Fallen soll Herzhypertrophie nach /srael auch ohne 
diese Affektionen zu stande kommen und dann vielleicht der Ausdruck der von 
dem Organ zu leistenden Mehrarbeit sein. Beim reinen Diabetes der juingeren 
Leute wird das Herz haufig klein und schlaff gefunden. Seine Ernahrungs- 
storung ist vielleicht an der Hinfalligkeit solcher Patienten mit schuld. Im 
Koma steigt die Pulstrequenz dauernd bis zum Tode, die eigentliche Herz- 
schwache aber, an der manche Patienten sterben (Frerichs), wird eher bei 
alteren Leuten beobachtet. Erlahmen des Herzens mit K ardialédemen ist 
bei Diabetikern selten (v. Noorden). Nicht das Asthma cardiale, sondern die 
Angina ist die Regel, sie tritt oft milde auf und kann Jahre dauern. 

Von entscheidender Bedeutung ist die Arteriosklerose, die so oft durch 
Gehirn- und Nierenleiden zum Tode fithrt. In den Fallen leichterer Glykosurie 
in hoherem Alter ist sie dominierend. Naunyn halt dafiir, daB die Arterio- 
sklerose nicht Folge, sondern durch Vermittlung von Leber und Pankreas oft 
Ursache des Diabetes werde; v. Noorden anderseits meint, daB die Stoffwechsel- 
stérung die Arteriosklerose begiinstige. Er betont ihre Haufigkeit unter 50 
Jahren (Williamson unter 45), und vermiBte in 40°/, die hauptsachlichen 
atiologischen Schadlichkeiten, wie Lues, Nephritis us. w., freilich nicht den so 
gefahrlichen Tabak (viele Amerikaner?). 

Auch beziiglich der diatetischen BeeinfluBbarkeit der Angina gehen die 
Ansichten auseinander. Naunyn leugnet sie, Noorden halt antidiabetisches 
Regime fiir wirkungsvoll, falls keine ausgesprochene Sklerose vorlage. Das 
gleiche gelte auch fiir andere Herzneurosen und primare Herzschwache ohne 
organische Erscheinungen am Circulationsapparat, die nach Noorden haufig 
sind. Gelegentlich fiihren die Arterienveranderungen zum intermittierenden 
Hinken, doch spielt bei diesem Leiden nicht die Glykosurie, sondern der Tabak- 
mifBbrauch die Hauptrolle (Erb). Haufiger ist die Gangran, die also nicht immer 
das Stadium des intermittierenden Hinkens als Vorlaufer hat (Naunyn). Ich 
sah trockene Gangran der groBen Zehe zwischen 40 und 50 Jahren zweimal bei 
sehr geringer Glykosurie und sehr sorgfaltiger Lebensweise; das spricht nicht 
zu gunsten der BeeinfluBbarkeit durch die Kost. Meist tritt die Gangran erst 
in spateren Jahren auf. Die feuchte Gangran, die zu weiterer infektion fuhren 
kann, ist die gefahrlichere. 

Blut. Morphologisch bietet das Blut keine wesentlichen Abweichungen 
von der Norm. Der Zuckergehalt des Blutes, der beim Gesunden 0:8—1-2°/5, 
betragt (Naunyn, Liejmann und Stern*”® u. s. w.), steigt im Diabetes bis 
auf das 3—4fache, auf 0°5°/,. und selbst dariiber. Im groBen und ganzen be- 
steht ein Parallelismus zur Zuckerausscheidung, ist diese ja abhangig von der 
GréBe der Hyperglykamie. Wenn der Zucker zuerst aus dem Harn ver- 
schwindet, ist der Blutzucker noch etwas vermehtt, und die Glykosurie kebrt 
leicht wieder, wenn sofort mehr Kohlenhydrate gegeben werden. Bei an- 
haltender Beschrankung sinkt dann auch die Glykamie weiter herab. Hoher 
Blutzucker bei fehlender oder geringer Ausscheidung im Harn kommt nach 
v. Noorden bei Schrumpfniere vor (Dichtung des Nierenfilters), das Um- 
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gekehrte, Blutzucker unter bse)! 7 wie beim Phlorrhizindiabetes, ist in 
der menschlichen Pathologie au Gig 8 SU 

Die Williamson®")-Brehmersche Reaktion, die Reduktion von Anilin- 
farben durch das Blut, ist nur zum Teil, aber nicht ausschlieBlich, vom Zucker- 
gehalt abhangig, so da® sich quantitative Schatzungen daraut nicht haben 
griinden lassen. 

Die Lipamie (s. S.25) ist ausschlieBlich an den schweren Diabetes 
mit Acidosis gebunden. Leichte Grade, bis zu 1 und 2°/,, sind erst nach Ab- 
setzen des Blutes in den Capillarréhren u. s. w. oder durch chemische Analyse 
erkennbar. Bei hohem Gehalt (5—27°/, sind im Blutserum gefunden) ist das 
entnommene Blut schokoladenfarben, die Lipamie an der weiBlichen Injektion 
der RetinalgefaBe sichtbar. Diese héchsten Grade von Fettanhaufung, die im 
Koma beobachtet werden, kommen nicht plotzlich, sondern erst im Verlauie 
vieler Wochen zu stande. Da8& die Lipamie durch embolische Verstopfung der 
Gehirncapillaren Ursache des Komas ware, ist langst widerlegt. Lipamie 
findet sich auch auBerhalb des Komas, gelegentlich ohne Diabetes, und um- 
gekehrt ist sie in manchen Fallen von Koma nur sehr gering. 


4. Harnorgane. 

Blase. Starke und langdauernde Polyurie fiihrt oft zu erhdhter Kapazitat 
des Organes und konsekutiver Hypertrophie. Hoher Zuckergehalt, vielleicht 
auch die stark saure Reaktion des Harns und andere Abweichungen in seiner 
Zusammensetzung, reizen manchmal. Doch ist eigentliche Cystitis nicht 
haufiger als anderwarts (Noorden 0-9°/, der Patienten). 

Zersetzung des Zuckers in der Blase infolge alkoholischer, Essigsaure- 
oder Milchsauregarung oder Zersetzung der stickstoffhaltigen Substanzen (Ei- 
weiB, Harnstoff) kommt gelegentlich vor, ist aber auch bei Frauen, bei 
denen sonst Bakterien so leicht einwandern, immerhin selten. Der dauernden 
Ansiediung und Einwirkung von zuckerzerstérenden Organismen wirken jeden- 
falls die haufige Entleerung der Blase, aber auch andere Umstande entgegen. 

Albuminurie und Nephritis. Gerade hier ist die Unterscheidung dessen, 
was beim Diabetischen vorkommt, von dem, was dem Diabetes selber zukommt, 
wichtig. 

Nicht jede Albuminurie beim Diabetiker ist diabetisch, und nicht jede 
Albuminurie ist nephritisch. Abzutrennen ist vom Diabetes die Albuminurie 
bei der Cystopyelitis, die agonale Albuminurie, die Albuminurie bei Arterio- 
sklerose, Gicht, Fettsucht, Lebercirrhose u. s. w. Dem Diabetes selbst fallt nur 
die EiweiBausscheidung der unkomplizierten Falle unter 50 Jahren zur Last. 
Bei ihnen findet Naunyn Eiwei8 in ttber 20°/, der Falle, d. h. bei der gewéhn- 
lichen, nicht besonders verfeinerten Untersuchung, die oft genug auch eine 
einmalige bleibt. Mit der Haufigkeit der Untersuchung und mit Beriicksichti- 
gung feinster Tribungen kann der Prozentsatz bis auf 99°/, steigen (Kdilz*"*). 
Kiilz findet ,,Opalescenz“ oder Niederschlag nur in 48°/,, u. zw. bei leichten 
und schweren Fallen gleichmaBig, einen eigentlichen, ausgesprochenen Nieder- 
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schlag aber nur in. knapp 10°/,. Auch im schweren Diabetes ist Albuminurie 
oft nur Ausdruck und Folge der erhéhten Arbeit dieses Organs und wohl auch 
einer Reizung durch besondere Stoffe. 

Auf die erste Ursache, die Mehrausscheidung von Zucker, Harnstoff 
u. s. w. und Wasser, ist die so haufige VergroBerung des oft fetthaltigen 
Organs zu beziehen. Ob die gleichen Ursachen die Albuminurie veranlassen 
oder ob andere Stoffe reizend wirken, ist fraglich. Naunyn verneint die ursach- 
liche Bedeutung der Acetessigsaure und Oxybuttersaure, weil er Albuminurie 
gerade in Fallen mit sehr schwerer Acidosis vermiBte; aber gerade hier wird 
Sie oft gefunden, wenn der Harn stark sauer ist (Koma), und sie verschwindet 
bei hohen Gaben von Natron oft. 

Fur die nichtdiabetische Albuminurie, d. h. die Komplikation mit eigent- 
lichen Nierenveranderungen, ist die praktisch wichtigste Frage, ob echte 
Schrumpiniere vorhanden oder zu fiirchten ist. Um sie anzunehmen, mu8 man 
sich an die ublichen Symptome halten, d. h. starke Blutdrucksteigerung, aus- 
gesprochene Herzhypertrophie und Augenverdnderung. v. Noorden hebt 
neben diesen Kriterien noch die Anwesenheit relativ hoher Biutzuckerwerte 
hervor, ein Diagnosticum, das in der Praxis aber nur selten anwendbar ist. 
Mit Unrecht hat man friither von einem Alternieren von Albuminurie und 
Glykosurie oder sogar von einem Diabetes alternans gesprochen. Wenn 
Lépine*” selber hervorhebt, dafB er im wesentlichen von der Kost abhange, so 
ist das starke Zuriicktreten des Harnzuckers bei fleischreicher Kost selbst- 
verstandlich und das Ansteigen des prozentischen EiweiBgehaltes beim Ab- 
sinken der Urinmenge nicht verwunderlich. Im iibrigen kénnte man mit 
fritheren Autoren, Stokvis'®® und Schmitz, auch an eine Steigerung der 
Albuminurie durch die strenge Kost selber denken. Naunyn, Kiilz und Noorden 
leugnen das freilich ausdriicklich. Der Unterschied in den Angaben mag 
darauf beruhen, daB die ,,strenge Kost‘ der heutigen Zeit von der frither ub- 
lichen abweicht, daB sie sehr viel weniger Fleisch und mehr Gemiise enthalt, 
vielleicht auch auf der heute fast iiberall geiibten Beigabe von Natron. Immerhin 
hebt Kiilz, der diese Verhaltnisse auf das allersorgfaltigste untersucht hat, 
das starke Ansteigen der Cylinder bei strenger Kost und ihre Abnahme bei 
Zulage von Kohlenhydraten nachdriicklich hervor. 


5. Geschlechtsorgane. 

Abnahme der. Libido und der Potenz beim Manne ist weit haufiger als 
das Gegenteil; sie treten bei leichteren Fallen, ebenso wie manche andere 
Symptome, schon im Beginn des Leidens aut. Manchmal bessern sie sich bei 
diatetischer Behandlung. Die haufigeren Falle, wo das nicht der Fall ist, 
weisen aber doch darauf hin, daB nicht allein der gestorte Zuckerstoff- 
wechsel und die Unterernahrung daran schuld sind. Man mu8 sich wohl vor- 
stellen, daB die gleiche Storung, die zu einer Schadigung der Organe des 
Zuckerstoftwechsels fiihrt, auch die Generationsorgane primar befallt (vgl. ahn- 


liches fiir die Fettsucht!). Sicher scheint mir dies fiir die seltenen Falle von 
4* 
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Atrophie der Hoden und Ovarien beim Diabetes. Bei der Akromegalie ist ge- 
rade Diabetes und vollstandiger Verlust der Potenz haufig verknupit. 

Auch bei der diabetischen Frau sinkt die Libido oft, eine Steigerung kann 
durch eine vorhandene lokale Reizung, Ekzem, Pruritus, ausgelést werden. 
Amenorrhée, nicht ganz selten, ist bei schwerstem Diabetes als Folge der all- 
gemeinen Schwache verstandlich. Sie beruht in einzelnen Fallen auf einer 
Atrophie der Ovarien und des Uterus. 

Ob die sonstigen UnregelmaBigkeiten und Abweichungen der Periode bei 
diabetischen Frauen haufiger sind, als bei anderen, mit leichten chronischen 
Allgemeinleiden, erscheint nicht sicher; ein besonderes Geprage tragen sie nicht. 

Schwangerschaft. Schwangerschafit tritt bei bestehendem Diabetes selten 
ein, teils wegen Affektionen der Genitalien, teils infolge der Stoffwechselstérung 
selber. Diese erfahrt in der Schwangerschaft meist eine Zunahme. Schon bei 
gesunden Frauen ist alimentare Glykosurie, tbrigens maBigen Grades, recht 
haufig, angeblich in 80°/, aller Falle. Hie und da kommt alimentare, spontane 
Glykosurie oder starkere, sicher als Diabetes zu bezeichnende Ausscheidung 
bis zu mehreren Prozenten Zucker vor; diese kann nach der Schwangerschait 
verschwinden, um in einer weiteren wieder zu erscheinen (Lecorché***, 
Forfner**!”). F, Hirschfeld** fand in mehreren Fallen von dauerndem Diabetes 
ein Sinken der Toleranz in der Graviditat, eine Besserung hinterher, nur 
v. Noorden sah zweimal das Gegenteil. Letzteres ist offenbar die Ausnahme, 
Abnahme der Zuckerausscheidung in leichten Fallen nach der Entbindung 
haufiger. Doch darf man sich nicht allein auf die Angaben der geburtshilf- 
lichen Kliniker berufen, da die in der ersten Woche des Puerperiums beob- 
achtete Zuckerabnahme auf Rechnung der geringen Ernahrung kommt. 

Die Mehrzahl der Gynakologen, die sich zu der Frage geauBert haben, 
stellen die Prognose der Schwangerschaft fiir Mutter und Kind sehr schlecht. 
Offergeld’** berichtet von vorzeitigem Absterben der Frucht in 60°/,. Von den 
Lebendgeborenen starben 28°/, in den ersten zwei Jahren, von den Frauen 
ging ein groBer Teil bei oder nach der Geburt an Tuberkulose oder Koma zu 
grunde. Aber diese Statistik beruht im wesentlichen auf der Kasuistik der 
Alteren Zeit, in der vorwiegend die ungiinstigen Falle beobachtet und publiziert 
wurden. Neuerdings verdffentlichte H. Neumann*** 6 Falle mit gliicklichem 
Ausgang. v. Noorden*** sah 6 von 9 Schwangerschaften normal verlaufen, und 
stellte anamnestisch Austragen wahrend bestehenden Diabetes bei 18 seiner 
Kranken fest. Auch wiederholtes Austragen kommt vor*. Vgl. auch die oben- 
genannten Falle, wo die diabetische Storung nach der Schwangerschaft zum 
mindesten fiir Jahre verschwand. Dies relativ giinstige Verhalten, das im 
Gegensatz zu den friiheren, ungiinstigen Statistiken hervorgehoben werden 


* Ein Unikum ist der folgende Fall meiner Beobachtung: Lungenleiden seit 14 Jahren, 
mit Lungenblutung beginnend, jetzt ausgesprochene Dampfung eines Oberlappens. Diabetes 
seit 12 Jahren. In dieser Zeit 4 ausgetragene Kinder, das letzte vor 2 Jahren, und 5 4rztlich 
angeordnete kiinstliche Aborte. Dabei lebt die Frau in recht maBigen Verhaltnissen, die 
Zuckerausscheidung betragt bei médglichster Bevorzugung von Fetten 50—70g u.s. w. 
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mu, gilt aber nur fiir die leichten Falle; fiir die mittelschweren und die 
Schweren ist die Gefahr immerhin gro, und eine Unterbrechung der Graviditat 
wohl wiinschenswert. Ob die kiinstliche Entleerung des Uterus nach dem 
4. Monat die Mutter weniger gefahrdet als die nattrliche, dariiber miissen die 
Gynakologen erst gréBeres Material beibringen. 

Abgesehen von den leichten Fallen, wo die Glykosurie 1°/, nicht iibersteigt, 
ist eine diatetische Behandlung, die frither zu wenig geiibt wurde, dringend 
winschenswert. v. Noorden berichtet, daB selbst Strengstes Regime gut ver- 
tragen wird. Auch in schweren Fallen wird die Prognose durch geeignete 
diatetische Behandlung verbessert. Es ist selbstverstandlich, daB Conception 
besser verhtitet werden sollte, ebenso, daB jiingeren Madchen die Heirats- 
erlaubnis verweigert werden muB, sofern nicht langere Beobachtung einen sehr 
milden Charakter der Krankheit verbiirgt. 


Sahaut 


Trockenheit und groBe Kihle der Haut kommt vorwiegend im schweren 
Diabetes bei extremen Zuckerverlusten, Polyurie und Wasserverarmung 
des Kérpers vor. Bei manchen schweren Diabetikern fand ich im Gegensatz 
dazu die Haut, namentlich des Gesichtes, auffallend succulent, gerétet und 
vasomotorischen St6rungen stark unterworfen. Das steigerte sich namentlich zu 
Zeiten von HafergriitzegenuB und bei Atropingaben. Es waren das Patienten, 
die, iibrigens ohne nachweisbare Nierenkrankheit, bei Hafergriitze und 
bei Natron zu Odemen neigten. 

Die haufigste Hautaffektion der Diabetischen, der Pruritus (v. Noorden in 
21°/,), ist seltener allgemein als lokal; in letzterem Falle betrifft er vor allem 
die Gegend der Genitalien, deren empfindliche Haut von dem Sekret der 
SchweiB- und Talgdriisen, dem zuckerhaltigen Urin und bei Frauen vom 
Vaginalsekret besonders stark affiziert wird. Ein groBer Teil der diabetischen 
Frauen im Klimakterium, zumal aus dem Arbeiterstand, kommt deswegen zum 
Arzt; Ekzema vulvae, Vulvitis, Balanitis und Phimosen mit daran anschlieBen- 
den furunkulésen Prozessen sind haufig durch Pilzwucherungen veranlaBt. 
Der einfache, lokale, wie allgemeine Pruritus beruht aber offenbar auf einer 
chemischen Reizung durch die abnorme Zusammensetzung der Safte. Er wird 
in den meisten Fallen durch diatetische Behandlung gebessert und geheilt. Da 
der Pruritus vorwiegend die leichteren Falle und auch diese oft im Beginn der 
Erkrankung befallt, so ist wahrscheinlich die Zuckervermehrung der Safle 
schuld daran. Doch mu8 noch etwas anderes, eine allgemeine Irritabilitat 
der sensiblen Nerven dazukommen; sonst miiBte der Pruritus viel haufiger sein. 

Gleich dem Pruritus tritt auch die Furunculose oft frithzeitig auf, nament- 
lich bei fetten Leuten. Bevorzugt sind die einer Scheuerung unterliegenden 
Teile, der Hals, das Handgelenk u. s. w. Weit hautiger als bei anderen Kranken 
kommt es zum Karbunkel. : 

Recht selten ist das Xanthom, das auch als Xanthoma multiplex tber den 
ganzen Kérper verbreitet sein kann. Manchmal verschwindet es mit Besserung 
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des Diabetes. Chemisch besteht es zum groBen Teil aus Cholesterinestern (Pick, 
J. Pringsheim**’). 

Psoriasis, bei gichtischen Diabetikern hier und da gesehen, ist doch nicht 
sehr haufig und wohl nur eine zufallige Kombination. 

Ebenso wie, dank der gréBeren Hautpflege, furunkulése und phlegmonische 
Prozesse bei Diabetikern seltener geworden sind (v. Noorden), sind auch die 
einst so gefiirchteten Infektionen, die frither selbst vor kleinen Eingriffen zurtick- 
schrecken lieBen, seit Einfiihrung der Asepsis stark zuriickgetreten. Die Heilung 
per primam erfolgt freilich langsamer als bei Gesunden. 


7. Nervensystem. 

Periphere Nerven. Die Unterscheidung der haufigen peripheren Aftek- 
tionen als Neuralgie oder Neuritis ist oft schwer. Leichte, unbestimmte Muskel- 
schmerzen und Sensibilitatsstérungen sind in manchen FaAallen arterioskleroti- 
scher Natur. Die Neuralgien, vorzugsweise in leichten Fallen, befallen be- 
sonders den Trigeminus, die Intercostalnerven, die Crurales und die Nn. ischia- 
dici auch doppelseitig. Ein groBer Teil dieser Falle, besonders der frischen, zeigt 
seine diabetische Natur in der prompten Reaktion auf Diat. Bei ausgesprochener 
Neuritis treten Par- und Anasthesien sowie trophische Stérungen, Glanzhaut, 
Herpes zoster und Ulcus perforans auf. Letzteres, gelegentlich auch auBerhalb 
der typischen Stellen, an der groBen Zehe, hat nach Naunyn etwas groéfere 
Tendenz zur Abheilung als bei der Tabes. Die diabetische Polyneuritis mit 
Ataxie ist.selten (der Alkoholismus spielt dabei eine konkurrierende Rolle), 
ebenso periphere Lahmungen (Facialis, Augenmuskeln, Beinmuskeln); die 
des Gesichts sollen eine bessere Prognose geben. Eine ausgesprochene Be- 
ziehung aller dieser Erkrankungen zur Hohe der Glykosurie ist ibrigens 
keineswegs nachweisbar. 

Die Sehnenreflexe an den Beinen fehlen bei einem Drittel aller Patienten, 
die Angaben variieren von 7°6—50°/,. Nach Pitres und Lépine**’ werden die 
Hautreflexe noch hautiger vermiBt. Schon angesichts der Haufigkeit kann man 
ihr Fehlen nicht durchweg auf Veranderungen des Riickenmarks oder der 
peripheren Nerven zuriickfiihren. Auch ist anatomisch normales Verhalten 
Ofters festgestellt. — Wenngleich das Westphalsche Zeichen bei jiingeren 
Patienten mit schwerem Diabetes haufiger ist als bei alteren (Wélliamson, 
v. Noorden), so ist es doch keineswegs an die schwere Form gebunden. Es kann 
umgekehrt auch bei dieser lange, und wie ich mehrere Male sah, selbst im Be- 
ginn des Komas erhalten sein. Einen prognostischen Wert hat das Symptom also 
nicht. 

Riickenmarkskrankheiten als Folge des Diabetes, nicht als konkurrierende 
Erkrankungen, wie Tabes, sind selten. Die gelegentlich gefundene Hinterstrang- 
degeneration ist die Folge schwerer Kachexie. 

Gehirnkrankheiten. Blutergiisse und Erweichungen, meist in hédherem Alter, 
sind die Folge der Arteriosklerose. Dabei ist die Erweichung entschieden 
haufiger als die Blutung. Bei solchen Schlaganfallen ohne Anamnese bleibt es 
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oft unentschieden, ob vorauigegangener Diabetes oder Glykosurie infolge des 
Leidens vorliegt. Ebenso wie bei Uramie kommen auch Lahmungen vor ohne 
anatomischen Befund. Unter den einzelnen Symptomengruppen fiel mir die 
homonyme Hemianopie durch relative Hautigkeit auf. Sie kann volistandig 
heilen. 

) Sehr haufig sind Kopfschmerzen auch ohne Neuralgien, Schiaflosigkeit 
und leichter Schwindel auch ohne Arteriosklerose. Auch das Schwachegefiihl 


mancher Patienten beruht vielleicht zum Teil auf schlechter Ernahrung des 
Centralnervensystems. 


Coma diabeticum (***~**°). In den meisten Fallen von schwerem Diabetes 
tritt der Tod unter dem Bilde des Coma dyspnoicum ein (Kufmaul***), Das 
Hauptsymptom ist die Dyspnée, verstarkte miihsame In- und Exspiration, die 
sich allmahlich beschleunigt bis zu 30 Atemziigen und mehr, ohne daB eine 
Erkrankung an den Respirationsorganen vorliegt. Der Puls wird klein und be- 
schleunigt, in vielen Fallen ist Aufregung und Jactation vorhanden, recht 
haufig heftigste Schmerzen in der oberen Bauchgegend. Der Acetongeruch der 
Exspirationsluft ist betaubend, die oft schon vorher vorhandenen Komacylinder 
(kurz, breit, sehr zart, meist granuliert) erscheinen in enormen Mengen*. Die 
Temperatur, im Anfang manchmal erniedrigt, steigt in den letzten Lebens- 
stunden fast immer bis auf 39° und mehr. 


Die Kniereflexe, wenn nicht schon vorher geschwunden, kénnen zunachst 
erhalten bleiben. Das Verhalten der Pupillen wechselt; lokale oder allgemeine 
Krampie gehoren nicht zu dem typischen Bilde und soilten allemal zur Diffe- 
rentialdiagnose gegen Meningitis, Uramie und Apoplexie aulfordern, doch 
kommen sie gelegentlich auch bei dem echten Koma vor. 


Unter Fortschreiten der Benommenheit von leichter Unbesinnlichkeit bis 
zu tiefstem Koma, unter allmahlicher Verflachung der Atmung und Kleiner- 
werden des Pulses tritt der Tod ein. 


In manchen Fallen gehen Vorboten voraus, besonders Apathie und Miidig- 
keit, starkere Magendarmstérungen, totaler Appetitverlust, Obstipation und 
Durchfalle. Auch eine starke objektive wie subjektive Dyspnée habe ich ge- 
legentlich (mit Ausscheidung von 90 g Oxybuttersaure) einige Tage voraus- 
gehen sehen als erstes und derzeit einziges Symptom der starken Acidosis. In 
anderen Fallen kann diese zum Ausdruck kommen in dem tagelangen Aut- 
treten zahlreicher Komacylinder. In wiederum anderen Fallen tritt das Koma 
ohne Vorboten ein nach schwerem geistigem oder physischem Chok, an- 
strengender Eisenbahnfahrt oder kérperlicher Erschoptung iy Sawe: ferner, doch 
heutzutage bei rechtzeitiger Natrontherapie selten, bei schrotter Entziehung 
aller Kohlenhydrate. Manchmal ist tiberhaupt keine Gelegenheitsursache nach- 


zuweisen. 


* Man muB sie im frischgelassenen Urin suchen. Sie kénnen trotz massenhaften Vor- 
kommens nach 24stiindigem Stehen fast vollstandig verschwunden sein. 
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Die Dauer des Komas vom Beginn leichter Benommenheit bis zum Tod 
ist selten mehr als 1—1+/, Tage, in einzelnen Fallen bei Zufuhr reichlichster 
Natronmengen bis zu 3 Tagen. 

Chemische Stérungen im Koma. Eine ausgesprochene Steigerung des Ei- 
weiBzerfalls, die gelegentlich gefunden wurde (Méinzer und Strafer’**), ist 
selten, zumeist und gerade in iiberlebenden Fallen war kein EiweiSverlust vor- 
handen (Magnus-Levy'”). Eine Steigerung der Zuckerausscheidung ist nur 
in wenigen Fallen festzustellen (Spitzer’**). Das so wiinschenswerte Studium der 
Kohlenstoffhydratbilanz ist bei dem Sinken der Appetenz vor dem Koma, der 
Abnahme der Urinsekretion in ihm leider fiir gewohnlich unmdglich. Auch die 
wichtigen Verhaltnisse der Ketonurie sind nur bei den sparlichen Genesenen 
oder an den sich mehrere Tage hinziehenden Fallen festgestellt. Da zeigt sich 
ein sprunghaftes Ansteigen der Oxybuttersaure von 40—50 g auf 100 g in 
leichten und 150 g in schweren Fallen (Magnus-Levy***, Mohr***, Joslin*®’, 
Grube’), Fiir gewohnlich bleiben diese SAuremengen, weil die Urinsekretion 
unzureichend wird, im Organismus. Ich habe in einer Leiche 100—150 g nach- 
weisen kénnen. Diese Menge geniigt vollauf, um die Organe saurezuvergiften. 

Die Blutalkalescenz, die, titrimetrisch und am Kohlensauregehalt ge- 
messen, vor dem Koma normal war, sinkt mit dem Vorschreiten des Komas 
rapid ab, der Kohlensauregehalt fallt von 40 auf 15°/, und weniger (Min- 
kowski'*", Kraus***), die Alkalescenz bei titrimetrischer Bestimmung von 360 
auf 140 mg NaOH auf 100 cm?* Blut (Magnus-Levy). 

Gegen die von der Naunynschen Schule (Stadelmann, Minkowski, Magnus- 
Levy) aufgebaute Lehre, daB das Koma eine Vergiftung mit organischen 
Sauren sei, durchaus analog der experimentellen Vergiftung mit Salzsaure 
beim Kaninchen, sind eine Reihe von Bedenken erhoben worden. Der Einwand, 
daB es nicht zu einer SAuerung im physikalisch-chemischen Sinne kame, mit 
Uberwiegen der H-Ionen (Benedikt***), ist belanglos, da dies nie behauptet wurde 
und aus den gefundenen Zahlen auch nicht herausgelesen werden kann. Auch 
daB es vielleicht noch andere Formen von Saurekoma mit tiefer Atmung gibt, 
nimmt der Eigenart des Coma diabeticum und seiner Erklarung nicht ihr Recht. 
Die Acidosis bei diesen ist qualitativ und quantitativ ganz verschieden und 
vielleicht auch enger lokalisiert, auf einzelne Organe beschrankt. — Im Gegen- 
satz zur Naunynschen Schule, die der Oxybuttersaure und Acetessigsaure 
nur die allgemeine SAurewirkung, aber keinen specifischen Charakter zu- 
erkennt, halt v. Noorden auch das neutralisierte Salz der Oxybuttersaure fiir 
nicht ganz ungiftig, was ich aus Wilburs**’ Versuchen nicht herauslesen kann. 
Neuerdings haben Marx? und Ehrmann? auf die schon von Binz hervor- 
gehobene narkotisierende Wirkung des buttersauren Natrons hingewiesen, und 
mit groBen Dosen dieses Salzes (3°55 Natronsalz pro Kilo) bei jungen 
Hunden und Kaninchen schnell voriibergehende BewuBtlosigkeit hervor- 
gebracht; sie deuten an, daB diese specifische Wirkung des buttersauren Salzes 
neben der unspecifischen Saurewirkung der OxybuttersAure im Koma 
der Zuckerkranken eine Rolle spielen kénne. Diese Anschauung kénnte sich 
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darauf berufen, da8 ja die Buttersaure als obligate Vorstufe der Oxybutter- 
Saure in sehr groBen Mengen wahrend der Vergiftung gebildet wiirde. Aber 
anscheinend geht ihre Umbildung in Oxybuttersaure auBerst schnell vor sich. 
Ich habe auf 40—50 g der letzteren nie mehr als /, g fluchtiger FettsAuren 
(Ameisen-, Essig- und ButtersAure) im unzersetzten Harn gefunden. Es scheint 
somit, daB eine Anh Aufung von buttersaurem Natron in genigenden 
Mengen im Ké6rper nicht stattfindet. 

Was immer wieder fiir die unspecifische Saurewirkung als Ursache des 
Komas spricht, ist die belebende Wirkung der Natronzutuhr, speziell der intra- 
venosen, ganz analog zum Tierexperiment. Sind auch nur wenig vorgeschrittene 
Falle durch Natronzufuhr wirklich geheilt (Naunyn, Magnus-Levy, Grube 
u. S. W.), So ist doch die unmittelbare Wirkung auf Koma und Dyspnée in den 
leichteren Fallen zauberhaft, und selbst in den tédlich endigenden, wenigstens 
fur einige Zeit, deutlich genug. Noch wahrend des EinflieBens der alkalischen 
Lésung bessert sich die Atmung, wird das BewuBisein heller u. s. w. Auch die 
Komacylinder verschwinden, wenn der Harn alkalisch wird. DaB die Natron- 
zuiuhr doch bei den meisten vorgeschrittenen Fallen versagt, liegt daran, daB 
die enorme Saurebildung fortdauert und selbst durch Mengen von 100—150 g 
Natronbicarbonat, wie in einem 3 Tage dauernden Fall von /oslin, nicht iiber- 
kompensiert werden kann. In manchen Fallen erweist sich auch, nachdem die 
Gefahr der Saurevergiftung voriiber ist, das Herz zu schwach, und die Krank- 
heit endigt mit einem Herzkollaps. 

Von dem Coma dyspnoicum wohl zu trennen und nicht specifisch sind 
andere mit BewuBtseinsverlust einhergehende Todesarten beim Diabetes, das 
Coma uraemicum, das bei Gehirnapoplexie und Thrombose und der Herz- 
kollaps. Das Fehlen der besonderen Dyspnée macht ihre Unterscheidung bei 
einiger Aufmerksamkeit leicht. 


8. Bewegungsorgane. 


Muskelschwache tritt oft schon in den allerersten Anfangen des Diabetes 
bei noch maBiger Glykosurie auf, wenn Ernahrung und Gewicht kaum noch 
eine EinbuBe erfahren haben. Es ist manchmal das erste Symptom, das die 
mannlichen Kranken zum Arzte treibt, oder das einzige, das sie zugeben, wenn 
der Diabetes zufallig entdeckt wird. Auch das weist wiederum darautf hin, dab 
nicht allein der Zuckerverlust oder die Uberladung der Gewebe mit Zucker 
Ursache der Schwache ist*. Freilich bessert sie sich mit diatetischer Behand- 
lung bald. Ihre Zunahme in den spateren Jahren und bei der Abmagerung im 
schweren Diabetes bedarf keiner Erklarung. Doch kann die Muskelkrait, wie 
das Naunyn von einem Forster mit sehr schwerem Diabetes berichtet, ver- 
haltnismaBig gut bleiben, wenn der Beruf zu viel gleichmaBiger Bewegung im 
Freien fiihrt. Auch ich habe den Eindruck gewonnen, daB die Arbeiter meiner 


* Mit Frerichs muB man es unentschieden lassen, ob die Muskelschwache auf einer 
chemischen Alteration, auf gestértem Stoffwechsel der Muskeln oder aber der Nerven beruht. 
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Poliklinik sich bei gleich schwerem Diabetes kérperlich riistiger fiihlten als die 
Wohlhabenden. 

Uber Paresen und Paralysen im Gefolge von Neuritis s. S. 54. 

Frerichs** hat bei schwerem Diabetes einige Male die Knochen abnorm 
leicht gefunden. Diese Atrophie kann nicht auf Inaktivitat und nicht auf die 
allgemeine Abmagerung zuriickgefiihrt werden, da sie bei anderen kon- 
sumierenden Krankheiten, wie Lungenschwindsucht, nicht in dem MaBe be- 
obachtet wird (vielleicht nicht untersucht worden ist). Sie steht im Zusammen- 
hang mit der Acidosis. Im Stoffwechsel findet sie ihren Ausdruck in dem Kalk- 
und Magnesiaverlust in gewissen Perioden des schweren Diabetes. Die relative 
Aschenzusammensetzung der festen Knochensubstanz bleibt dabei unverandert. 

Die Folge jeder Knochenatrophie ist eine erhéhte Knochenbrichigkeit 
(Verneuil?**) und eine schlechte Knochenheilung bei Briichen, die Naunyn ohne 
Quellenangabe vermerkt; doch ist sie offeubar selten, weil jene Atrophie wahr- 
scheinlich nur die Patienten mit schwerem Diabetes und starker Acidose be- 
fallt, und diese gleich anderen Schwerkranken Unfallen weniger ausgesetzt 
sind als Gesunde. 


9. Auge? 208, 

Die Augenerkrankungen geben, nach ihrer Haufigkeit geordnet, folgende 
Reihe: Katarakt, Sehnervenerkrankungen, Retinalerkrankungen, Amblyopien 
ohne erkennbaren Befund, Paresen der auBeren und inneren Augenmuskeln, 
Iritis und Chorioiditis, Glaskérpertriibungen wu. s. w. (Schmidt-Rimpler*’). 
v. Noorden°®® stellt die Retinitis als haufigste Affektion an die Spitze dieser 
Reihe. 

Der stets doppelseitige Katarakt junger Diabetiker ist von. der Stoft- 
wechselstérung direkt abhangig; auch fiir jenen der alteren Leute, der im iibrigen 
klinisch und anatomisch nicht von dem gewohnlichen abweicht, nimmt Hirsch- 
berg eine diabetische Grundlage an, da sich Anfangsstadien unter diatetischer 
Behandlung bessern sollen. Ob der Katarakt alterer Leute bei Diabetes haufiger 
ist als ohne ihn, geht aus den Statistiken nicht sicher hervor. Sie sind von ver- 
schiedenen Autoren an ungleichem Material aufgenommen. Die Ursache der 
diabetischen Linsentriibung ist sicher nicht die Aufnahme von Zucker in die 
Linsen, da neben zuckerhaltigen auch zuckerfreie Linsen vorkommen; auch 
nicht eine Wasserentziehung durch starkeren Zuckergehalt der umgebenden 
Flussigkeiten; sie kommt eben auch bei niedriger Zuckerausscheidung vor. 
Technisch gibt die Staroperation durchaus gute Resultate. 

Die Retinitis bei Diabetischen zeigt ahnlich der albuminurischen 
frische und Altere Blutungen verschiedener Gestalt und daneben ihre Spat- 
folgen, die weiBen Flecke. Nach Hirschberg?” ist sie durch Nichtbeteiligung 
der Papille und der angrenzenden Partien oft, aber nicht immer, von. der 
nephritischen unterschieden. Schmidt-Rimpler stimmt ihm bei. Die Retinal- 
blutungen wird man wohl hauptsachlich auf die Arteriosklerose zu beziehen 
haben. Da Blutungen aber auch, wenngleich seltener, bei jiingeren Zucker- 
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kranken vorkommen, so wird man, obigen Zusammenhang als richtig voraus- 
gesetzt oder nachgewiesen, darin eine Stiitze fiir die Anschauung finden kénnen, 
daB eben die diabetische Stoffwechselstérung die Arteriosklerose begiinstige. 

Die nicht seltenen Stérungen der Augenmuskulatur werden von Naunyn** 
und v. Noorden iibereinstimmend fiir peripheren Ursprungs erklart und ihre 
schnelle Besserung bei der Entzuckerung betont. Asymmetrische und symmetri- 
sche Hemianopsien, natiirlich centralen Ursprungs, sind nach persdénlicher 
Mitteilung W. Mahsams aus Hirschbergs Poliklinik bei Diabetischen nicht 
ganz selten. 

Dem Mangel einer systematischen und bewuBt aufgenommenen Statistik 
hat v. Noorden durch sorgfaltige Ermittlungen abzuhelfen gesucht. Bei etwa 
500 Patienten einer kontinuierlichen Reihe fand er die iiberraschende Zahl von 
fast 60°/, St6rungen des Sehorgans, von 80°/, nach dem 50. Lebensjahre. Ich 
glaube, man kann aus diesen Zahlen melirere Schliisse ziehen: erstens, dab 
viele dieser objektiv feststellbaren Erscheinungen zurzeit keine subjektiven 
Storungen machen; zweitens, daB die diabetische Stoffwechselstérung allein, 
auch ohne Arteriosklerose und andere Schadlichkeiten, eine besenders starke 
atiologische Rolle in ihrer Genese spielt. Noorden betont, daB die diatetische 
Behandlung dieser Friihstadien oft glanzende Erfolge gebe. Doch bleibt zu 
erwagen, ob nicht manche dieser Friithstadien, die noch keine subjektiven Sym- 
ptome machen, an sich Neigung zum Stationarbleiben haben. 


10. Das Geh6r und die anderen Sinnesorgane. 


Furunculose im auBeren Gehérgang ist nicht selten. Die Otitis der Dia- 
betiker zeichnet sich nach den Angaben der Ohrenarzte durch Neigung zu 
profuser Eiterung und zu starker Beteiligung des Felsenbeines aus. Dabei 
finden umfangreiche Einschmelzungen statt. Die Operation gibt gute Erfolge. 

Stérungen des Geruchs und Geschmacks spielen quantitativ und qualitativ 
keine hervorragende Rolle im Diabetes. 


VII. Theoretisches. 


Ebenso wie seit 40 Jahren stehen noch heute zwei Ansichten zur Dis- 
kussion: 

1. Der Korper hat die Fahigkeit eingebiiBt, den Zucker zu verbrennen, oder 
richtiger, ihn zu verwerten (mangelhafte Spaltung und Oxydation). Dieser 
Verlust des Verwertungsvermégens braucht auch in schweren Fallen kein 
vollstandiger zu sein. 

2 Der Zuckerverlust ist die Folge ,,vermehrter Zuckerbildung“, der zu- 
folge der Kérper mehr Zucker erhalt, als er jeweils verarbeiten kann. Der Aus- 
druck ,,vermehrte Zuckerbildung“ ware heute zu ersetzen durch »,beschleunigte 
Zuckerlieferung und Neubildung“, oder mit v. Noorden, ,gesteigerten 
Zuflu8 von Zucker“; handelt es sich ja bei dem ZufluB von praformierten 
Kohlenhydraten aus dem Darm nicht eigentlich um eine vermehrte Bi Idung. 
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Von vornherein ist zuzugeben, daB beschleunigter ZuckerzufluB gewisse 
Glykosurieformen und Diabetesfalle durchaus geniigend erklaren kann, so die 
Glykosurie nach der Piqare und manchen Vergiftungen und analoge leichte 
Diabetesfalle, z. B. nach Traumen und Gehirnkrankheiten, weiterhin leichte 
Formen von Diabetes tiberhaupt. 

Eine beschleunigte Zuckerlieferung und vielleicht auch eine _starkere 
Zuckerbildung aus EiweiB u.s.w. ist anscheinend auch im schweren Diabetes 
vorhanden, doch fragt sich, ob sie hier nicht zum groBen Teil sekundar ist, ob 
hier nicht vor allem die Verwertung des Zuckers gestért ist. Die Entscheidung 
dieser Frage kann nur an den Fallen mit schwerster Stoffwechselstérung an- 
gestrebt werden, d. h. an solchen mit maximalem Pankreasdiabetes und an 
Fallen von menschlichem Diabetes mit analogen Zuckerverlusten. Mit der Be- 
jahung einer Stérung der Zuckerverwertung wiirde freilich auch im Sinne 
der Stoffwechselstérung die Einheitlichkeit des Diabetes verneint werden, wie 
ja die Einheit auch in pathogenetischem Sinne angesichts der Mehrzahl der 
Diabetes verursachenden Organe nicht aufrecht zu erhalten ist. 

Auf vier verschiedenen Wegen hat man im Laufe der letzten Zeit das 
Vorhandensein einer Zuckerverwertung im schwersten Diabetes zu beweisen 
versucht. 

1. Im Pankreasdiabetes soll nach Heinsheimer*®® und Mohr**® die Zucker- 
ausscheidung bei Muskelarbeit sinken. Allein nach Seo*** ist das nicht der 
Fall, sobald das Pankreas wirklich vollstandig ausgerottet ist. Auch in 
vielen Fallen von vorgeschrittenem Diabetes beim Menschen sinkt die Zucker- 
ausscheidung dabei nicht (vgl. S. 24). 

2. Im Pankreasdiabetes soll nach Kaujmann’* der Zuckergehalt des Blutes 
sinken, wenn auBer dem ZuckerabfluB durch die Nieren auch der Zuflu8B von 
Zucker aus der Leber aufgehoben ist (Unterbindung der Aorta und Vena cava 
oberhalb des Zwerchfells). Dagegen fand Hédon** bei genau der gleichen 
Versuchsanordnung durchaus keine Abnahme des Zuckers. 

3. Im schweren Diabetes ist die Hohe des respiratorischen Quotienten un- 
gefahr 0-7. Bei starker EiweiBzufuhr soll er nun nach Mohr?*® zunachst wesent- 
lich tiefer sinken und spater weit iiber diesen Wert steigen. Das soll nach 
Mohr bedeuten, daB in den Frithstunden der Verdauung reichlich Zucker aus 
EiweiB gebildet und im Kérper zuriickbehalten wird, um in den 
spateren zu verbrennen. Allein die genauere Durchrechnung jener Versuche 
zeigt, daB die Zahlen keineswegs in diesem Sinne erklart werden kénnen, und 
sogar, daB einzelne im Widerspruch stehen mit der GréRe der Zuckeraus- 
scheidung in ihnen. 

4, Neuerdings haben Porges*** und Salomon*** gefunden, daB der respira- 
torische Quotient nach Ausschaltung der Leber aus dem Kreislauf sich der 
Finheit nahere, nicht nur beim gesunden, sondern ebenso auch beim pankreas- 
diabetischen Tier. Nach ihrer Auffassung wiirden Eiwei® und Fett nur in 
der Leber angegriffen, d.h. fiir die Oxydation im Kérper benutzbar gemacht. 
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Nach Unterbindung der Aorta und Vena cava oberhalb des Zwerchfells 
lebten die gesunden Tiere infolgedessen nur noch von dem dann allein ver- 
wertbaren Traubenzucker (RQ — 1:0); da die diabetischen Tiere ohne 
Pankreas sich genau so verhielten wie die gesunden, so verbrannten also auch 
sie ausschlieBlich Traubenzucker. 

Gegen die Deutung dieser Respirationsversuche am ysterbenden Halb- 
tier“ sind manche Bedenken zu erheben. Wichtiger ist, daB die Ergebnisse und 
Zahlen von Porges und Salomon schon nach kurzem von Rolly”* und von 
Fischler und Grdfe?*" durchaus bestritten worden sind. 


Das Vorhandensein einer Zuckerverbrennung im schweren Diabetes in 
groéBerem Umfange hat sich bisher nicht direkt beweisen lassen. Somit ist zu 
erortern, ob die Konsequenzen der Lehre, wonach der Diabetes nur auf ge- 
steigertem ZuckerzufluB beruht, mit der allgemeinen Stoffwechsellehre und 
gewissen Tatsachen des Diabetes vereinbar ist. 

v. Noorden hat die Konsequenzen dieser Lehre am folgerichtigsten und 
scharisten gezogen. Ist die Zuckerverwertung nicht gestért, so muf offenbar 
trotz der Zuckerverluste immer uoch eine reichliche Bildung und Verbrennung 
von Zucker stattfinden. v. Noorden*** sagt unter dieser Voraussetzung richtig, 
,daB der tatsachliche Verbrauch von Zucker unendlich“ (d.h. also doch mehr- 
fach) ,,gréBer sei als der Zuckerverlust“. Das bedeutet und verlangt, daf 
auBer dem neugebildeten Zucker aus EiweiB, der im Harn verloren geht, noch 
weitere groBe Mengen aus (EiweiB und) Fett gebildet werden. Ungestirte 
Zuckerverwertung im Diabetes setzt unbedingt umfangreiche Zuckerbildung 
aus Fett voraus, und diese Zuckerbildung soll nach v. Noorden in der 
Leber erfolgen. 

Dann aber ergibt sich die Frage, warum dieser ,,Fettzucker“ im Gegensatz 
zum EiweiBzucker nie oder doch nur in seltenen Fallen in den Harn ubertritt. 
Nach v. Noorden geschahe dieses, weil der Fettzucker im Gegensatz zum Ei- 
weiBzucker stets nur nach dem jeweiligen Bedarf gebildet und ohne Uber- 
stiirzung aus der Leber dem Blute zugefiihrt wiirde. Aber auch fiir den Eiweif- 
zucker 1ABt sich die angebliche Uberstiirzung der Bildung und des Einstromens 
in das Blut in gewissen Fallen widerlegen. Wenn ein hungernder pankreas- 
diabetischer Hund 14 Tage bei einem Umsatz von 10 g Stickstoff taglich 20 g 
Zucker ausscheidet (Beispiele bei Liithje), so verteilt sich diese absolut recht 
geringe Zuckerbildung aus Eiwei® im Hunger gleichmaBig und in Kleinsten 
Betragen iiber den ganzen Tag; sie bleibt im ganzen, wie in jeder Minute, 
stark hinter der im Sinne der obigen Lehre zu postulierenden, ebenfalls gleich- 
maBigen Zuckerbildung aus Fett zuriick: hier muBte also der ee 
genau so gut angegriffen und verwertet werden wie der ,,Fettzucker“. 

Beruht aber die Verwertung des angeblichen Fettzuckers etwa darauf, 
daB er am Orte des Verbrauches, etwa in den Muskeln u. s. w. entstiinde oder 
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auf anderen Griinden, dann wiirde das wiederum bedeuten, daB eben der 
Zucker aus praformierten Kohlenhydraten und auch der aus EiweiB schlechter 
oder nicht verwertbar sei*, daB also an irgend einem Orte eine ,,Storung der 
Oxydation“ vorlage. 

Ein weiteres Argument fiir die erschwerte Verwertung des Trauben- 
zuckers liegt in der von Minkowski*” gefundenen Tatsache, daB im schweren 
Diabetes jede beliebige eingefiihrte Traubenzuckermenge so gut wie restlos 
ausgeschieden wird. Fiir den Organismus mit ungestérter Verwertung gilt 
der Grundsatz, daB bei Angebot eines leicht verwertbaren Materiales (Zucker 
und Eiwei®) auch dessen Verwertung steigt. Wenngleich infolge des 
beschleunigten Eintrittes des Zuckers ins Blut ein groBer Teil durch die 
Nieren abflieBt, so miBten doch die Gewebe aus dem zuckerreicheren 
Blut wenigstens einen Teil des Zuckers an sich reiBen und verwerten. Dab 
das nicht der Fall ist, ist mit der Lehre von der tberstiirzten Zuckerlieferung 
nicht zu vereinbaren. Auch beim zuckerkranken Menschen ist eine ganze Reihe 
von Fallen bekannt, wo Zuckerzulagen so gut wie restlos ausgeschieden 
worden sind (Zusammenstellung bei Magnus-Levy***). 

Eine definitive Entscheidung zwischen den beiden Lehren, dem_ ,,be- 
schleunigten ZuckerzufluB“ und der mangelhaften Verwertbarkeit des Zuckers 
als Ursache der Glykosurie ist auch heute noch nicht mdglich. Nach meiner 
Meinung ist die letztere Annahme, wenigstens fiir den schweren Diabetes, 
heute noch nicht entbehrlich. Die Erschwerung der Verwertung des Trauben- 
zuckers durch die Zellen braucht aber die véllige Aufhebung dieser 
Funktion nicht zu bedeuten. Das wird schon durch den Pankreasdiabetes der 
Vogel nahegelegt, bei dem ja doch kein oder nur wenig Zucker ausgeschieden 
wird. Man muf auch die Méglichkeit zugeben, daB noch gewisse Zuckermengen 
im Organismus auBer dem verloren gehenden Zucker entstehen und verbrennen. 


* Es 1aBt sich beim gesunden Tier ein Zustand nachweisen, bei dem die Zuckerlieferung 
jeweils mindestens so groB oder sogar grdBer ist, als die maximale Zuckerlieferung beim 
diabetischen, kohlenhydratfrei ernahrten Tiere. Die grdBte bei diesem mégliche Zuckerbildung 
ware offenbar die, wenn sdmtliches verbranntes Eiwei8 und Fett zuerst in Zucker verwandelt 
worden ware, daB also der gesamte Energiebedarf auf Kosten von intermediar entstandenem 
Traubenzucker geschahe, Eine ebensolche Uberschiittung des Blutes mit Zucker findet aber 
beim gesunden Tiere statt, wenn es mit tiberschiissigen Mengen von Starke gemiastet wird. 
Wachsende Schweine von MeiBl?'!® verzehrten 4 Wochen regelmafig in Reis mehr als das 
Doppelte an Starke als sie iiberhaupt verbrauchten, nichtwachsende Schweine etwa 140% 
ihres Umsatzes. Bei dieser andauernden Mastung sind aber alle Organe (die Leber, die 
Muskeln u. s. w.) so mit Glykogen iiberfiillt, daB sie das aus dem Darm zustr6émende Kohlen- 
hydrat nicht mehr speichern kénnen, dieses also dauernd dem Blute zuflie8t. Die Zucker- 
lieferung ins Blut ist also hier im Durchschnitt des ganzen Tages und namentlich auf der 
Hohe der Verdauung sicher gréBer, als je im Diabetes. Dennoch findet keine Glykosurie 
statt. Offenbar deswegen, weil bei dem reichen Zuckergehalt der Safte alsbald die Um- 
wandlung zu Fett stattfindet. Diese bliebe offenbar beim Diabetes aus (wobei dann freilich das 
Unniitze des Kreisprozesses: Bildung von Zucker aus Fett und wieder Riickbildung zu Fett, 
in die Augen sprange). Dies Ausbleiben der Umbildung von Zucker in Fett wiirde aber 
wiederum eine erschwerte Verwertung (bzw. Spaltbarkeit) des Zuckers gegeniiber der Norm 
bedeuten. 
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Darauf weisen die Verhaltnisse im Phlorrhizindiabetes hin; hier beruht die 
Zuckerausscheidung ausschlieBlich auf einer aktiven Tatigkeit der Nieren 
eine Storung des Verwertungsvermégens wird von keiner Seite arigenommens 
So mu8 hier, wo ja doch im Blut noch stets Zucker vorhanden ist, offenbar 
noch Zucker verbrannt werden, d. h. mehr gebildet sein, als ausgeschieden ist. 
Die Anhanger der Lehre, wonach die Verwertung des Zuckers im Diabetes 
nicht gestért sei, knnten gerade aus den Verhaltnissen im Phlorrhizindiabetes 
gewisse Stiitzen fiir ihre Anschauung herleiten. 


VIII. Behandlung des Diabetes. 


Noch immer ist die symptomatische Therapie des Diabetes, die diateti- 
Sche, Mittelpunkt aller MaBnahmen. Die atiologische Behandlung 
kommt nur in seltenen Fallen von Syphilis in Frage. Man kann sie, und dann 
mit energischen Kuren, versuchen, wenn sichere oder sehr wahrscheinliche 
syphilitische Erkrankungen an Gehirn, Leber oder Pankreas vorhanden sind 
und ein zeitlicher Zusammenhang zwischen diesen Affektionen und dem 
Diabetes naheliegt. Das sind seltene FaAlle. 

Das Suchen nach wirksamen Pankreaspraparaten ist bisher erfolglos 
geblieben. Auch in Zéilzers*’? neuen Versuchen ist die eventuelle Abnahme 
der Zuckerausscheidung nach Einspritzung von Pankreasextrakten haufig mit 
schweren Stérungen, wie Schiittelfrost u. s. w., erkauft worden; ihre klinische 
Anwendung verbietet sich vorlaufig, wie ja auch selbst theoretisch die geringe 
Abnahme des Zuckers in jenen Versuchen nicht mit Sicherheit Vorhandensein 
und Wirksamkeit des gesuchten Pankreashormons beweist. 


Didtetische Behandlung. 


Enthaltung von Kohlenhydraten macht den Diabetiker nicht nur voriber- 
gehend zuckerfrei, sondern erhéht seine Toleranz fiir die Folge. Diese Er- 
starkung einer Funktion durch Schonung ist ein Analogon zu vielen anderen 
Erfahrungen der Pathologie; ohne sie erklaren zu kénnen, machen wir von ihr 
Gebrauch als von dem Angelpunkt der Therapie. 

Ich stelle die strenge Diat in den Mittelpunkt der Darstellung. Wer ihre 
Durchfithrung versteht, beherrscht auch die Behandlung der leichten Falle 
mit Zugabe von Kohlenhydraten. Die strenge Kost besteht aus ,rleisch“ samt- 
licher Tiere, Eiern, Milch, Kase als EiweiBtragern, Fett, Alkohol und kleinen 
Mengen griiner Vegetabilien. Auch ohne letztere ist die Kost nicht ganz 
kohlenhydratfrei, da ja samtliche tierischen Nahrungsmittel kleine Mengen 
Glykogen und Zucker enthalten. Diese pflegen wir in der gewohnlichen Uber- 
schlagsrechnung der Einnahme nicht zu buchen (bei genaueren Berechnungen 
itber die Herkunft des Harnzuckers miissen sie beriicksichtigt werden). Die 
etwas gréBeren Mengen in Gemiisen geben wir aus besonderen Griinden. . 

EiweiBtrager und Eiweifimenge. Beschrankung der EiweiBzufuhr ist im 
Gegensatz zu den grofen Fleischrationen friitherer Zeiten das Gebot von heute, 
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500 g Fleisch, zubereitet gewogen, die Menge, die nicht iberschritten 
werden sollte (Naunyn). In diese Ration sind einzurechnen alle Fleischderivate, 
wie Wurst u. s. w., ferner Kase und Eier, die ersteren nach ihrem Gewicht, 
jedes Ei (mit 6 g EiweiB) gleich 20 g Fleisch. Von Fisch und von Gefligel 
mit Knochen kann im allgemeinen 150 g gleich 100 g Fleisch gesetzt werden. 
In jenen 500 g Fleisch sind etwa 130—140 g EiweiB enthalten. Diese Menge 
iibersteigt, auch bei Enthaltung von Brot, das Bediirfinis vieler Patienten. Bei 
schwieriger Entzuckerung muB8, wenigstens voriibergehend, auf kleine Rationen 
zuriickgegangen werden; doch ist es sehr schwer, mit den von Naunyn ge- 
forderten 250 g Fleisch Manner satt zu machen. Hier spielt die Disziplinierung 
zu dem ,,manger le moins possible“ von Bouchardat, die Adaptierung des 
Darms an geringe Fillung, das Ertragen der Hungergefiihle in den ersten 
Zeiten eine wichtige Rolle, die bei den Wohllebern der besitzenden Klassen 
weit schwieriger ist als bei den Armeren. 


GroBe EiweiBration Knappe EiweiBration 
EiweiB EiweiB 
250 Gel leischisee. ue. nh OSs 100.c 1 Fleisch? . tiie 
100, Aufschnitt .. . 20, 75 » Aufschnitt etc.. . 18, 
DO wikase wee Gili Jos selon 25 9 KES \. 94. fal. ome 
5) Eier'== 1001 Fleisch, 305 4) Eseri(, Gee elise eae 
500 2. Gleisch "1 ee 140 280 'o-> Fleisch 2a ees Foes 


Fette. Die Garantie der nétigen Fettmenge (150—200 g) und ihre 
dauernde Beibringung in annehmbarer Form ist das schwierigste Problem in 
der brotlosen Diat. Neben der eisernen Ration von 100—125 ¢g Butter, von 
der ein sehr grofer Teil fiir das Gemtise zu verwenden ist, ist das nétige Fett 
etwa in folgenden Nahrungsmitteln enthalten. 


Fett Fett 

250 @ Fleisch, maBig fett 25 9 t00-.p Fleisch st 1 Saw: 
100 5 Aufschnitt) 2 2 2 205 100, Aufschnitt(Wurstetc.) 20, 
50ipeKAsem) 2c ee Set oe, 20:9 HKGSEs Vl See esr, 
5: Brey eee yaaa rs 4 Bieri: 2 CLS el ae 

LOCOMB UCI Stee ane tS On, 100~e Butter 2/4) cee2 BP SSG, 
170 ¢ 30 » Speck ans oh fe ee 

103 g 


ferner Ol zu Salat 10g; 100\9 “Sahne "== "302 Fett 


Alle Fette sind calorisch gleichwertig; ein Teil der Butter kann, nament- 
lich bei 4rmeren Patienten, durch Ol (3—5mal ein EBléffel A 10 g) ersetzt 
werden. — Ganz reiner Speck enthalt 90°/, Fett, durchwachsener weniger, 
Rahm Nr. 1 (Schlagsahne) 30°/,. Die meisten Kranken aber nehmen oder 
erhalten bloB die gewodhnliche Kaffeesahne, die nur mit etwa 12°/, Fett an- 
zusetzen ist. Auch die in den grofen Werken enthaltenen Angaben von 
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30—40°/, Fett fiir Schinken, fettes Schweine-, Ganse- oder Hammelfleisch 
gelten nur fiir Stiicke mit groBen daranhangenden Fettmassen, wie sie nur 


gelegentlich genossen werden; in eine Uberschlagsrechnung sind sie mit 
niedrigeren Werten einzusetzen. 


Der Alkohol. Fiir seine Verwendung bei der strengen Ernahrung sprechen 
vier Griinde. 1. Er ist ein vollwertiges Brennmittel (1 g gleich 7-1 Calorien), 
das bis auf kleine Mengen verbrennt und andere Stoffe erspart. 35 g in einer 
halben Flasche Wein liefern 250 Calorien und ersparen 27 g Fett, eine bei 
der Schwierigkeit der Fettzufuhr schon recht wesentliche Menge. 2. Sein GenuB 
erleichtert die Aufnahme gréBerer Fettmengen. 3. Er wirkt, wenn auch in 
beschranktem Mafe, der Ketonurie entgegen. 4. Er spielt als Nervinum und 
Tonicum fiir Herz, Nerven und den Gesamtzustand bei der einseitigen Kost 
eine noch gréfere Rolle als anderwarts. 


Diesen Vorziigen gegeniiber fallen alle theoretischen Einwendungen fort. 
Alkoholgewohnten Mannern ist bei strenger Kost eine halbe Flasche Rot- oder 
WeiBwein (Arbeitern 100 g Nordhauser u. s. w.) mit 35 g Alkohol ohne- 
weiters zuzubilligen; oft kann und muB iiber diese noch maBige Menge hinaus- 
gegangen werden. Abstinenten Frauen ist Wein nur in kleineren Mengen bei 
Schwachezustanden u. s. w. aufzudrangen. Im leichten Diabetes mit groBer 
Kohlenhydrattoleranz ist der Alkohol als Nahrstoff zwar entbehrlich, doch 
wird man vielen Kranken, besonders Alteren Mannern, das gewohnte Glas 
Wein aus den unter 4 angefiihrten Griinden in maBigen Mengen und nicht 
konzentrierter Form weiter zu geben haben. 


Gemiise, Salate, Obst. Das gegeniitber dem Nahrwert groBe Volum fiillt 
den Magen, sie wirken als Darmieger, sie gestatten die Unterbringung von viel 
Fett. Die in ihnen enthaltenen Kohlenhydrate geben anscheinend geringere 
Glykosurie, als Aquivalente Mengen von Starke im Brot, zum Teil wegen 
ihrer Art und Mischung (Lavulose und deren Muttersubstanzen; Inosit in 
Bohnen u. s. w. ist kein Kohlenhydrat!), zum Teil infolge ihrer Vergarung. Ein 
Teil davon wird wohl auch in den groben Cellulosestiicken unresorbiert wieder 
aus dem Darm ausgestoBen (Pilze!). Etwa 200 g Gemiise (mit viel Butter, 
vor dem Fleisch zu genieBen) und 100 g Salat gehéren zur Standardkost. In 
vielen Fallen und namentlich bei geringer Toleranz fiir Brot miissen diese 
Mengen wesentlich erhéht werden. 


Der Kohlenhydratgehalt der hier zulassigen Vegetabilien (bis 6 und 8°/,) 
wechselt nicht nur mit deren Art, mit der Jahreszeit, der Zubereitung (das 
WeggieBen des ersten Kochwassers, des Saftes von Friichten entzieht einen 
Teil der Kohlenhydrate). Will man nicht bei der Berechnung der Bilanz jedes- 
mal auf die, im ganzen doch recht zweifelhaiten Werte der Tabellen zuriick- 
gehen, so-empfehle ich, sie im rohen Uberschlag mit etwa 4°/, Kohlenhydrat 
einzusetzen. Es wiirde also bedeuten: Einfuhr von 50 (plus 8) Kohlenhydraten, 
daB 50 g Starke in Brot, Milch, Kartoffeln u. s. w. gegeben wurden, und 
daneben (8 g) in 200 g Gemise. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 5 
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Auch bei der Behandlung des leichten Diabetes ist es durchaus notwendig, 
die hier geschilderte strenge Diat als ,,Standardkost“ dem Patienten auizu- 
geben, und die méglichen Brotgaben u. s. w. als ,,Zulagen“, als Nebenkost 
zu bezeichnen. 


Feststellung der Toleranzgrenze und der Form des Diabetes. 
Durchfiihrung der Entzuckerung. Rasche und vollstandige Entziehung 
der Kohlenhydrate oder langsames, tastendes Vorgehen stehen zur Wahl. 
Soiortige Entziehung aller Kohlenhydrate fiihrt am schnellsten zum Ziel. 
In Fallen, wo eine ganz leichte Form des Diabetes nach der Kleinheit der 
Zuckerausscheidung, dem Fehlen jeder Acidosis und gutem Ernahrungszustand 
sicher ist, bin ich fast stets so vorgegangen. Der schnelle Erfolg macht den 
Patienten zu weiterem Ausharren willig. Die notwendige Anderung der Lebens- 
gewohnheiten vollzieht sich in dieser briisken Form oft viel leichter, als wenn 
Wochen mit der allmahlichen Entziehung der Kohlenhydrate vergehen. 

Fur die etwas schwereren und alle von vornherein nicht genau zu be- 
urteilenden Falle, und somit fiir den Arzt ohne besonders eingehende Erfahrung 
gilt folgendes Verfahren: strenge Kost mit 100 oder 75 g Brot (60—45 g 
Kohlenhydrate) 3—4 Tage. Auch im schweren Diabetes lauft man hier noch 
keine Gefahr. Drei Méglichkeiten liegen vor: 1. Der Zucker verschwindet sofort 
(allerleichteste Falle), die diagnostische Aufgabe und der erste Teil der thera- 
peutischen ist erledigt. 2. Die Ausscheidung sinkt auf 10—20g¢ Zucker, 
Acidosis tritt nicht oder nur in Spuren auf (leichte Falle). Im Interesse des 
Zeitgewinns und der Erziehung der Kranken 1a8t man jetzt alle Kohlen- 
hydrate (auBer denen der Vegetabilien) fort, und verfahrt wie oben. Dabei 
schwindet der Zucker schnell; werden noch nach 3, 4 Tagen Zuckerspuren 
(1—2 g) ausgeschieden, so beseitigt eintagige Fleischbeschrankung oder -ent- 
ziehung sie meist prompt. 3. Die Zuckerausscheidung kommt der Einfuhr 
(45—60 g) nahe oder iibertrifft sie. Die Reaktion auf Acetonkérper fallt stark 
aus. In diesen Fallen geht man mit etwa zwei Spriingen tber 60 und 30g 
Brot in langstens einer Woche zur volligen Kohlenhydratentziehung iiber. 

In allen Fallen ist bei strenger Kost zur Verhtitung eines Komas Natron 
zu geben, bei leichteren Fallen 20 g, in schweren 30 oder 40 g. 

Die Durchfithrung der Entzuckerung in mittelschweren und schweren 
Fallen erfordert fast ausnahmslos die Unterbringung und Uberwachung in 
einer Anstalt. Selbst in scheinbar recht schweren Fallen von noch nicht zu 
langer Dauer gelingt die Entzuckerung oft noch nach Wochen und Monaten 
strenger Kost, und wird diese auf lange Zeit gut vertragen. Herabgehen mit 
der Fleischzufuhr auf 300 und 250 g, eintagiges Hungern, Einschieben von 
Gemiisetagen 1aBt allmahlich die Zuckermenge sinken. Die Einfiihrung der 
Kohlenhydratkuren (s. w. u.) hat fiir manche schweren Diabetiker die Aufgabe 
wesentlich erleichtert, aber nicht fiir alle. 

Hunger und Gemiisetage. 24stiindiges Hungern bei reichlicher Zufuhr 
von Getranken (Tee, Wein, Limonade, Brithen u.s.w.) verringert eine hart- 
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nackige Glykosurie oder bringt sie zum Verschwinden (Naunyn). Fasttage 
diirfen nicht dfter als alle 8—10 Tage eingeschaltet werden und sind bei sehr 
heruntergekommenen Patienten zu vermeiden, [hr Erfolg beruht auf der Ein- 
schrankung des EiweiBumsatzes. Der maBige Eiwei®verlust vom Korper wird 
schnell wieder eingebracht (s. S. 18). Gegeniiber den Hungertagen haben die 
von v. Noorden eingefiihrten Gemiisetage den Vorteil, daB kein oder wenig 
Fett, und bei gleichzeitiger Darreichung von Eiern auch nur wenig EiweiB 
vom K6orper verloren geht. Ration: 3mal 250 g Gemiise und Salate, 4 bis 
6 Eier, 100 g Butter und mehr, etwas Speck, 3—4 Eigelb, Kaffee, Tee, Limo- 
naden, Briihe, */,—*/, Flasche Wein. Solcher Gemiisetage kénnen auch 2 oder 
3 einander folgen, doch ist letzteres bei vielen Patienten auBerhalb einer Anstalt 
nicht gut zu erreichen. 

Die Ruckkehr zu gemischter Kost soll nach Méglichkeit langsam ge- 
schehen. Je langer die Kohlenhydratzufuhr unter der Toleranzgrenze bleibt, 
um so besser fiir die Erstarkung der Assimilation. Friihestens nach einer Woche 
ohne Zuckerausscheidung reiche man die ersten Zulagen (100, 200 g Sahne 
in schweren Fallen, 20 g Brot in leichten) und steige so langsam wie méglich. 
Die Kohlenhydratmenge, bei der sich zum ersten Male wieder Zucker zeigt, 
braucht in leichten Fallen nicht schon die definitive Toleranzgrenze zu be- 
deuten, der Zucker kann wieder schwinden, und die Toleranz geht bei Fort- 
gewahr der gleichen Brotmenge manchmal noch weiter in die Hohe. Ofters 
und in den etwas schwereren Fallen ist aber das Gegenteil der Fall, daB die 
Zuckerausscheidung im Verlauf der nachsten Tage und Wochen wieder steigt. 
Dann ist das erlaubte MaB niedriger einzustellen. 


Soll der Diabetiker immer zuckerfrei gehalten werden? 


Abgesehen von den ganz schweren Fallen, verbrennt jeder Diabetiker von 
den Kohlenhydraten, die seine Toleranzgrenze itberschreiten, immer noch einen 
gewissen Teil. Toleranzgrenze und Assimilation sind nicht identisch. Beispiet: 


Kh. in der Nahrung Zucker im Harn 
A. B. 
0 0 0 
10 5 2 
50 35 10 
100 80 20 


A. und B. sind beide erst bei vollstandiger Kohlenhydratentziehung zucker- 
frei geworden und scheiden schon bei einer Zulage von 10g wieder Zucker 
aus. Bei weiteren Zulagen aber verbrennt A. nur einen kleinen, B. dagegen 
einen sehr groBen Teil des Zuckers. In diesen letzteren Fallen wird also der 
Vorteil einer gréferen Brotration mit der Ausscheidung von 20 und 25 ¢ 


Zucker nicht zu teuer erkauft sein, solange keine Komplikationen vorhanden 
5* 
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sind und die Toleranz nicht sinkt. Mit einem solchen Erfolg muB sich ja der 
Hausarzt in jahrelanger Uberwachung des Patienten haufig zufrieden geben. 
In jedem Falle sollten solche Patienten ein bis zwei strengere Kuren im Jahre 
durchmachen, und miissen es unbedingt dann, wenn irgendwelche Geifahren 
oder Komplikationen eintreten. 


Im iibrigen sollte bei jedem Diabetes, der noch nicht viele Jahre besteht, 
unbedingt der Versuch gemacht werden, Aglykosurie herbeizufiihren und sie 
so lange festzuhalten, wie es mdglich ist. 


Recht schwer oder gar unmdglich erweist sich das bei den Patienten, die 
viele Jahre lang bei geringer Beschrankung groBe Zuckermengen ausgeschieden 
haben. Trotzdem die Stoffwechselstérung keinen progredienten Charakter hat, 
kommen doch manche unter diesen Kranken bei der Entziehung enorm 
herunter, erleiden schwere Verdauungsstérungen und hohe Acidosis, die nicht 
mehr weicht. v. Noorden fand das ,,fast ausschlieBlich“ bei wohllebenden 
Frauen der jiidischen Bevélkerung. Ebenso verhalten sich aber auch, nach 
meiner Erfahrung, oft Restaurateure und gut lebende, stark essende Unter- 
nehmer u.s. w. des kleinen Biirgerstandes u.a.m. Alle sie haben nicht frith- 
zeitig genug dem Wohlleben zu entsagen vermocht und ertragen eine starke 
Einschrankung nur schwer. 


In den ganz schweren Fallen, die auch durch monatelange Entziehung 
nicht zuckerfrei werden, wird man schlieBlich gewisse Mengen Brot (bis 100 g, 
oder Aquivalente) geben miissen, ohne doch alles und jedes Ma fahren zu 
lassen. Manche Patienten verhalten sich dabei noch relativ giinstig, insofern 
sie zwar den gesamten Zucker aus der Nahrung verlieren, aber nicht ganz so 
viel EiweiBzucker, wie vorher bei strenger Diat. In den allerschwersten Fallen 
freilich, wo es sich nur noch um die Fristung des Lebens handelt, ist auch 
dies nicht mehr der Fall. 


Solange der Diabetiker in der eigentlichen Erziehung ist, und auch 
spater, wenn seine Toleranz gering ist, wird er sich im wesentlichen an Brot 
und Milch als Kohlenhydrattrager zu halten haben. Bei gréBerer Toleranz 
kann er einen Teil des Brotes gegen aquivalente andere starkehaltige Nahrungs- 
mittel eintauschen. Auch die Kartoffel, mit Unrecht friiher aus dem Kost- 
zettel des Diabetischen und Fettleibigen gestrichen, ist dann erlaubt (60 g 
Kartoffeln — 20g Brot), desgleichen wenn bei héherer Toleranz dem Ver- 
langen nach Brot Geniige geschehen, kleine Mengen von Reis, GrieB, Erbsen, 
wohl auch ein Teeldffel Mehl zu Saucen u.s.w. Alle diese Stoffe aber 
miissen genau abgewogen und in Rechnung gestellt werden. Von Hafer- und 
Weizenmehl kann man in Form von Suppen oder Breien auch bei gemischter 
Kost etwas mehr geben, als ihren Aquivalenten entspricht (statt den ca. 17 ¢g 
Hafer- oder Weizenmehl, die 20g Brot entsprechen, 25—30g Mehl). Ich 
habe ebenso wie v. Noorden und Strauf gesehen, daB diese Suppen (auch 
bei gemischter Kost) besser verwertet werden, als Brot. Von den Gemiisen 
erfreuen sich die inulinhaltigen, wie Schwarzwurzeln, Topinambur und die 
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sehr wohlschmeckenden, neuerdings autkommenden Helianthusarten einer ge- 
wissen Beliebtheit*. | 

Bier bleibt auch fiir den leichtesten Kranken ein Feiertagsgetrank. Es 
verleitet mehr als andere Genufmittel zum Uhberschreiten des erlaubten 
MaBes. Auch das fiir unschadlich gehaltene Pilsner enthalt, wie andere gute 
Biere, 4—5°/, Kohlenhydrate; */, 7 Bier entspricht 20 g Brot. 

Stairkearme Brote und Brotersatz. Im allgemeinen wird man die etwas 
kohlenhydratarmeren schweren Brotsorten, wie Kommifbrot, Grahambrot, 
Saure Roggenbrote mit 48—52°/, Starke, gegentiber dem gewdhnlichen 
Roggenbrot mit 55 und dem Weizenbrot mit gegen 60°/, Starke bevorzugen. 
Als eigentliche ,,Diabetikergebacke“ sollten nur solche gelten, die nicht tiber 
25—39"/, Starke enthalten. Sie schmecken noch einigermaBen nach Brot und 
gestatten, die Brotration zu verdoppeln (z.B. 40 ¢ Bresinroggenbrot mit 
28°/, Starke — 20g WeiBbrot). Die angeblich kohlenhydratireien Gebacke 
der verschiedensten Provenienz (aus Roborat, Glidine, Casein, Mandeln, 
Cellulose und Fett u. s. w. bereitet), enthalten meist noch 5—10°/, Starke, sie 
sind nur als Brotersatz zu bezeichnen. Sie leisten zu Zeiten strengster Ein- 
schrankung manchen Patienten gute Dienste; ebenso die sog. Luftbrote, die 
trotz eines gewissen (bis 25°/,) Starkegehaltes, doch bei groBem Volum und 
geringem Gewicht nur absolut wenig Starke zufiihren. 

Im allgemeinen steht der allgemeinen Anwendung dieser und ahnlicher 
Waren die Abneigung vieler Patienten, der hohe Preis, die schwierige Be- 
schaffung an kleineren Orten und die Unzuverlassigkeit der Praparate ent- 
gegen. Der Kohlenhydratgehalt ist oft wesentlich hoher, als die zur fort- 
dauernden Reklame benutzte erste Analyse angibt (Magnus-Levy’**). Eine 
staatliche Kontrolle ist praktisch unmdglich angesichts des zersplitterten 
Kleinbetriebes (zahllose Firmen mit je 20—40 verschiedenen, taglich oder 
wochentlich in kleinen Mengen hergestellten Artikeln). Neuerdings kommen 
einige Firmen der von mir erhobenen Forderung fortlaufender Analysen- 
veréffentlichung nach. VerhaltnismaBig konstant und zuverlassig und relativ 
wohlschmeckend haben sich mir bisher erwiesen die Waren von Callard & Co. 
in London und Bresin in Wilmersdorf. VerlaBlicher als die Kohlenhydrat- 
gebacke in bezug auf den Kohlenhydratgehalt erscheinen mir nach meinen 
bisherigen Erfahrungen die Kakao- und Schokoladepraparate verschiedener 
Firmen, u a. von Grétsch in Frankfurt a. M. (NB. Lavulose als Schokoladen- 
grundlage verboten!). 

SiiBmittel. Statt der als nicht harmlos verlassenen Lavulose ist neuer- 
dings das Lacton der Glucoheptonsaure (Hediosit) aufgekommen. Es geht 
~~ * Der ausreichende Beweis, daB sie bei regelmaBigem Genuf als Zukost zu strenger 
Diat wirklich besser vertragen werden als starkehaltige Vegetabilien, steht noch aus. In 
StrauB?3 neueren Arbeiten wurde Inulin und Helianthus meist als Zulage zu Genitise-, 
Fierkost gegeben, die Verhaltnisse nahern sich da den »Kohlenhydratkuren”. — Umfang- 


reichere Versuche, wo etwa Topinambur oder Helianthus mit Kartoffeln (ftir deren Ersatz 
sie in erster Reihe zu dienen hatten) als Beilage zur gewOhnlichen Diabetikerkost 


verglichen waren, fehlen. 
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nicht in Zucker iiber und kann in Dosen von 10—30 g taglich gegeben werden 
(G. Rosenfeld*’, Lampé***). 

Saccharin (Benzolsauresulfinid) wird vorwiegend benutzt in der Form 
des reinen Natriumsalzes (+ 2 H,O) = Krystallsaccharin oder Krystallose 
(450fache SiiBigkeit des Rohrzuckers), oder mit einem UberschuB von Natrium- 
bicarbonat in der Form der Saccharintabletten (110fach). 

Mannit (ein Alkohol), als Grundlage fiir Schokolade benutzt, geht in 
Mannose und Glucose iiber (G. Rosenfeld) und ist somit auch nicht 
unbedenklich. 

Kohlenhydratkuren; Haferkur*’"". Ihr Prinzip besteht in der Dar- 
reichung groBer Mengen von Kohlenhydraten mit viel Fett bei kleiner EiweiB- 
ration. Sie enthalt in der heute typischen Form 250 g Hafergriitze oder Flocken 
(2—3 Stunden langsam zu kochen) oder Hafermehl als Suppe, 200—300 g 
Butter (ein Teil davon eventuell durch Speck zu ersetzen), dazu eventuell 
4—6 Eier oder auch 50—100 g PfilanzeneiweiB (Glidin, Roborat). Ich gebe 
noch 100—150 g griines Gemtise oder Salat dazu; ferner Kaffee, Tee, 
Mineralwasser, Limonaden, */, Flasche Wein oder Kognak. 

Die Haferkur darf nicht in Zeiten ungeregelter Kost und hoher Zucker- 
ausscheidung eingeschaltet werden. Sie verlangt eine Vorbereitung durch 
eine Reihe Tage strenger Kost, eventuell mit 50 g Brot, und 1—2 Gemiisetage 
zur méglichsten Herabdriickung der Glykosurie und Glykamie; dann 2 bis 
4 Hafertage und wieder 1—2 Gemiisetage; danach einige Tage strenger 
oder fast strenger Kost, eventuell bei guter Vertraglichkeit ein zweiter und 
dritter ahnlicher Turnus. 

Der Erfolg 1aBt sich keineswegs vorhersehen und muf genau kontrolliert 
werden. In den besten, allerdings seltenen Fallen ist die Glykosurie gleich 
am ersten Hafertag niedrig, bis 30 und 40 g, und zeigt die Tendenz zur 
Abnahme, so da sie am Ende der ersten oder zweiten Haferkur nur wenige 
Gramm betragt. Eine vorher starkere Acidosis nimmt bei der reichlichen 
Zuckerverbrennung stark ab. In anderen Fallen ist die Glykosurie hdéher. 
Immerhin werden bei einer Ausscheidung von 60—80 g noch iiber die Halfte 
von den etwa 170g Starke des Hafers verwertet, und bei weiteren Wieder- 
holungen nimmt die Glykosurie und Acidosis ab. In beiden Fallen — und das 
ist das wichtige — zeigt sich die Toleranz nunmehr auch bei strenger Diat 
gebessert. Ich glaube, mich iiberzeugt zu haben, daB diese gut reagierenden 
Patienten die sind, deren Diabetes, trotz anscheinender Schwere iiber- 
haupt noch gut beeinfluBbar ist, daB also auch durch die iibliche Kohlen- 
hydratentziehung ein ahnliches Resultat erhalten worden ware. Damit sollen 
natiirlich die wesentlichen Vorziige dieser Behandlung nicht bestritten werden. 

Diesen zwei Gruppen stehen andere gegeniiber, wo die Zuckerausscheidung 
hoch ist, 100—150 g, ohne doch zunachst den Betrag der Einfuhr zu er- 
reichen, wo sie dann bei Fortsetzung der Kur eher noch steigt. Acidosis und 
Allgemeinzustand erfahren keine merkliche Besserung. Das sind die Falle 
von trostlosem Diabetes, in denen durch keinerlei MaBnahmen Reservekrafte 
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mobil zu machen sind. Ich finde eine Bestitigung dieser Ansicht in der 
Publikation solcher Falle (L. Blum?**), wo nach Verschlechterung der Krank- 
heit die urspriinglich sehr gut vertragene Haferkur ein paar Monate spater 
schlecht wirkte. 

Die Haterkur ist angezeigt in schweren Fallen mit hoher Acidosis, deren 
Entzuckerung langsame Fortschritte macht, und auch in den mittelschweren 
oft mit Vorteil zu verwerten. Fiir die leichten Formen ist sie als » Kur‘ ent- 
behrlich. Blums Autiorderung, die Weizenkur (die er der Haferkur fiir gleich- 
wertig erklart) prinzipiell als schnellste und sicherste Methode auch in 
leichten Fallen anzuwenden, muB aus verschiedenen Griinden abgelehnt 
werden. Auch hier antworten ahnlich wie beim schweren Diabetes manche 
Patienten, namentlich bei mangelhafter Vorbereitung, mit hoherer Zucker- 
ausscheidung, und die Toleranz fiir die Nachzeit ist nicht gebessert. Bei gut 
disziplinierten Patienten mit sehr geringer Zuckerausscheidung kann man 
zur Unterbrechung der gleichmaBigen Ernahrung gelegentlich einen Hafer- 
tag einschieben, der von Liebhabern dieser Kost angenehm empfunden wird. 
Hier 1aBt man im Interesse einer Beschrankung der Eiwei®zufuhr am besten 
die Eier fort. 

Abgesehen von ihrer Hauptverwendung als Entzuckerungskur ist eine 
modifizierte Haferdarreichung angezeigt als Vorbereitung zu dringenden 
Operationen, bei starkeren Verdauungsstérungen und mehr oder minder totaler 
Anorexie. Die allerschwersten Formen der letzteren sind freilich schon manch- 
mal Vorboten des Komas und dann kaum beeinfluBbar (,,Barriere“ des Magen- 
darmkanals). In allen diesen Fallen mu8 man sich mit viel kleineren Mengen, 
150 und 100 g Hafer begniigen, nur wenig Butter geben, Speck vermeiden; 
etwas Gemtisebeigabe ist dann erwiinscht. 

Die Haferkur ist entgegen von Noordens’*" ersten Mitteilungen nicht spe- 
cifisch. Auch mit geschroteter Gerste (v. Noorden), Weizenmehl (Blum?*** *°*), 
Roggenmehl* (Magnus-Levy**') in ahnlicher Anordnung und Mischung kann 
man ahnliches erreichen und wird sie bei etwaigem Widerwillen gegen Hater 
benutzen kénnen. Doch ist der Hafer im allgemeinen den anderen Mehlen 
itberlegen, die Glykosurie bei den letzteren bei gleicher Starkezufuhr oft um 
10—20 g, manchmal um 40—60 g hoher, sehr selten geringer. In weitem 
Abstande kommen dann die Kartoffeln, die von Mossé schon vor der Haferkur 
empfohlen, bei uns nicht zu viel Anhanger gefunden haben. Klemperers** 
Versuche mit reinem Traubenzucker neben viel Gemiisen sind theoretisch 
wertvoll, aber praktisch belanglos. 

Erklarung der Kohlenhydratkuren. Eine ausreichende Erklarung fehlt 
noch. Wir miissen davon ausgehen, daB die Haferkur den anderen Mehlkuren 
nur quantitativ itberlegen, nicht qualitativ von ihnen verschieden ist. Gemein- 
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sam ist ihnen allen die Armut an animalischem Eiweff$, an Fleisch, und 
darauf wird von vielen Autoren die erhdhte Toleranz bezogen (vgl. die 
Diskussion auf d. Wiesbadener Kongr.***). Das ware eine Erweiterung der 
Lehre Cantani-Naunyns, wonach bei Herabsetzung oder AusschluB von Fleisch 
die Toleranz steigt. Dazu miiBte aber angenommen werden, daB das Fleisch 
nicht nur selber Zucker liefert, sondern daB es obendrein auch die Toleranz 
fiir eingefiihrte Kohlenhydrate schadigt, daB es im Gegensatz zum pflanzlichen 
EiweiB und zu den Eiern eine Art Giftwirkung iibt. In L. Blums*** Weizenmehl- 
versuchen mit wechselnden Beigaben von Fleisch und Pflanzeneiwei8 war die 
Zuckerausscheidung bei 250 g Fleisch tatsachlich um etwa 10—20 g hoher; 
diese Differenz ist also doch nur so klein, daB man eine Giftwirkung im 
obigen Sinne nicht annehmen kann. 


Die ungleiche Ausnutzung der verschiedenen Mehle kann erklart 
werden durch ungleichen mechanischen und physikalischen Bau der Starke- 
kérner und durch die verschiedene chemische Einwirkung infolge verschiedener 
Vor- und Zubereitung. 


Tatsachlich ist eine verschiedene Resistenz verschiedener Starkearten 
gegeniiber bakteriellen, enzymatischen und chemischen Einfltissen von S.Lang**® 
und namenlich Klotz**°—**" festgestellt. Nach Lipetz**’, einem Schiller Naunyns, 
sollte die Haferstarke zu einem grofen Teile im Darme vergaren und so iiber- 
haupt nicht als Glucose resorbiert werden. Klotz hat diese Lehre ausgebaut 
und mit zahlreichen Experimenten zu sttitzen gesucht. Die Vergarung erfolgt 
nach ihm nur, wenn die Fleischflora des Darmes durch die Kohlenhydratflora 
geniigend verdrangt und tberwuchert wiirde. Das wiirde erméglicht durch 
die darmreinigenden Gemiisetage, deren Wirkung aber bei manchen Kranken 
doch ausbliebe. Nach Klotz wiirde der Zucker im Darm zu Kohlenhydrat- 
sauren (Glucon-, Glucuron-, Zuckersaure) oxydiert, die fiir Ernahrung, EiweiB- 
schutz und Acidosis genau so wirken wie Glucose. Die verschiedenen Starke- 
arten seien ungleich vergarbar, am besten die Haferstarke. — Eine so umfang- 
reiche Oxydation im Darmlumen, in dem wir bisher fast nur Reduktionen 
kennen, erscheint mir nicht annehmbar, und ebenso wenig zulassig, die ent- 
scheidenden Veranderungen ausschlieBlich den Vorgangen im Darmk an al zu- 
und den Kérperzellen abzusprechen ; doch halte ich es nicht fiir ausgeschlossen, 
daB der Zustand der Zellen der Darmwand die Zuckerverwertung im 
K6rper durch chemische oder nervése Regulation beeinfluBt. 


Andere Erklarungen befriedigen noch weniger. Es ist nicht gelungen, 
specifische Stoffe aus dem Haferkorn zu isolieren, die nach Art der Hormone 
die Zuckerverwertung férdern (Magnus-Levy u. s. w.); auch miiBten sie dann 
in den ahnlich wirkenden anderen Mehlen gleichfalls zu finden sein. Auch 
eine Dichtung des Nierenfilters, die v. Noorden zur Diskussion gestellt hat, 
findet nicht statt. Statt einer bei den Kh-Kuren zu erwartenden Erhéhung des 
Zuckergehaltes im Blute findet man vielmehr meistens eine betrachtliche Ab- 
nahme (L. Blum?**, Schirokauer?**). 
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Weitere ,,Kohlenhydratkuren*. 

Donkins Milchkur. Als ausschlieBliche, zureichende Kost (3—4 2) ist 
Milch fiir den Diabetiker nicht zu emptehlen, keinesfalls fiir langere Zeit. In 
Mengen von 1*/,—2 / wird sie von manchem Diabetiker gut vertragen. Sie 
wirkt dann als Entziehungskur (enthalt mafig reichlich Kohlenhydrate und 
900—1200 Calorien). Somit ist sie den vollernahrenden Kuren mit 
viel Kohlenhydraten nicht zur Seite zu stellen. In diesen Mengen wende 
ich sie gelegentlich bei schlecht disziplinierten Frauen der leichteren Form 
im Anfange der Behandlung an, auch bei sehr fettleibigen Leuten mit geringer 
Glykosurie. Was an Erfolgen mit ausschlieBlicher Milchdarreichung berichtet 
wird, bezieht sich fast ausschlieBlich auf leichte Kranke und maBige Milch- 
mengen. In ganz schweren Fallen ist vor ausschlieBlichen Milchkuren zu 
warnen. Noch weniger hat sich bei solchen die Kartoffelkur Mosses bewahrt; 
sie steht hinter der Haferkur weit zuriick. 

Diirings*** sog. Reiskur ist weder eine eigentliche Kohlenhydratkur im Sinne 
der Haferkur, noch benutzt sie ausschlieBlich Reis als Starketrager. Sie ist 
vielmehr eine gemischte, blande und knappe Kost mit wenig Fleisch, reich- 
lich Fett und maBigen Mengen Kohlenhydraten. Dérings Erfolge beruhen 
offenbar auf der Bekampfung der damals, d. h. in den Sechziger- und Sieb- 
zigerjahren tblichen enormen Uberfiitterung mit Fleisch, der anderwarts 
geztichteten Polyphagie; ,,Enthaltung“ sagt er selbst, ist Erhaltung. Er hat 
die Disziplinierung im eigenen Sanatorium frither durchgefiihrt als andere. 


Bewegung. 

Entsprechend der auf S. 23 geschilderten Erfahrung tiber den giinstigen 
EinfluB kérperlicher Arbeit bei leichterem Diabetes und leidlich trainierter 
Muskulatur wird man je nach deren Vorhandensein zu verfahren haben. 
Gehen und Steigen ist und bleibt die beste Bewegung, unter anderem auch 
schon wegen der Gleichmafigkeit und der gerade hier leicht méglichen Do- 
sierung, der Vermeidung jeder Uberanstrengung. Letzterer Punkt gibt das 
MaB und die Grenze therapeutischer Verordnung. Der Kranke darf und soll 
so viel Bewegung machen, als er ohne subjektive und objektive Ermidung 
ertragt*. Das ist in schweren Fallen meist sehr wenig, in leichteren eine GroBe, 
die allmahlich gesteigert werden kann. Als Vorbereitung fur aktive Korper- 
bewegung hat allgemeine Kérpermassage sicher einen Wert. DaB sie fiir sich 
allein die Zuckerausscheidung herabsetze, wie Finkler*** behauptete, wird von 


* Die unmittelbare Mehrverbrennung von Zucker durch kérperliche Arbeit ist tbrigens 
viel geringer als der tatsichliche Kraftverbrauch. 2 Stunden maBigen Gehens bei fone 
Steigung erfordern fiir einen Mann von 60 kg einen Arbeitsverbrauch entsprechend min estens 
von 30—40 o Fett = 70—90g Zucker; erspart wurde bestenfalls in den friiher zitierten Ver- 
suchen vorriKiilz und v. Noorden (siehe S. 23) 20-25 g Zucker. Es muB also zur ere 
dieser Arbeit eine ganze Menge Fett mehr verbrannt, d. h. mehr zugefiihrt werden; s er 
dieses Plus von Fett wird tatsachlich infolge giinstiger Beeinflussung der Verdauung mein i 
und ohne Beschweérden aufgenommen; im Laufe der Zeit bessert sich dann durch fortlaufende 


kérperliche Arbeit auch die Toleranz in vielen Fallen. 
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Seichter***, wohl mit Recht, bestritten. Neben Gehen und mafigem Bergsteigen 
kommen die leichteren Sportarten, mit MaB betrieben, fiir jiingere, kraftige 
Leute in Betracht. 

Bei sehr strengen Entzuckerungskuren, bei knapper EiweiBkost, Hunger- 
und Gemiisetagen ist groBere Schonung, oft sogar véllige Bettruhe notwendig. 


Mineralwasser, Bader und Luftkurorte. 

Ein specifischer Einflu8 der Wasser von Karlsbad u.s. w., auch des reinen 
NaHCO, auf die Zuckerausscheidung ist unter den strengen Bedingungen 
des klinischen Experiments nur selten festgestellt (u.a. von Kdlz**® und 
v. Noorden***), in der Mehrzahl der Falle vermiBt worden (Literatur bei Kuz, 
Glax**", Kaujmann** u. s. w.). Die nicht zu leugnende giinstige Wirkung 
von Karlsbad, Neuenahr, Marienbad, Kissingen, Vichy u. s. w. beruht zu einem 
groBen Teile auf der Veranderung der psychischen Verhdltnisse, der Ent- 
fernung aus dem Beruf, dem fleiBigen Gehen, der hier von manchen Kranken 
besser gehaltenen Diat u.s.w. Indirekt wirken die Karlsbader Wasser und 
andere durch Besserung der zahlreichen Begleiterscheinungen, der Storungen 
der Verdauung, der Lebercirrhose, der Gicht u.s.w. Altere Personen mit 
leichtem Diabetes haben den wesentlichsten Vorteil. DaB jene Wasser, an Ort 
und Stelle, hei8, und in der urspriinglichen Zusammensetzung getrunken, die 
Kur noch in specifischer Weise unterstiitzen, ist fiir die Mehrzah1l der Falle 
wohl nicht zu erwarten und nicht erwiesen. — Patienten mit vorgeschrittenem 
Diabetes, groBer Schwache, schweren Komplikationen, starker Acidosis ge- 
horen zur Kur fiir gewohnlich in eine Klinik, héchstens zur Nachkur in die 
Bader. Aber auch fiir die erste intensive Behandlung und Erziehung leichter 
Kranker ist die strenge Schulung in einer Klinik oft verlaBlicher als die freie 
Kur in den Badern. Die strenge Schulung fiir die Dauer bleibt hier meistens 
aus. Zu loben ist, daB die Bekéstigung in den Weltbadern heute besser ge- 
worden ist als frither. 

Winschenswert ist, und ich selbst halte sehr darauf, daB die Patienten 
sich schon vor den Badekuren diatetisch mafBigen, um so von der zeitlich be- 
schrankten Kur méglichst groBen Nutzen zu haben. 

Als Nachkur empfehle ich fiir die kraftigen Patienten nach der schlaffen 
Luft der niedrig gelegenen Bader das Mittel- und Hochgebirge. Manche gut 
disziplinierte Diabetiker mit leidlicher Toleranz und geringer Glykosurie habe 
ich oft mit Vorteil direkt ins Hochgebirge geschickt, zumal wenn es sich um 
nervése und neurasthenische Personen handelt. Die See, und namentlich die 
Nordsee, ist fiir solche wenig geeignet. 


Arzneibehandlung”*? *., 

Von allen Arzneimitteln erfreut sich nur eines allgemeiner Anerkennung, 
das Opium. GréBere Dosen, 0:15—0°5, zwei bis drei Wochen lang, werden oft 
ausgezeichnet vertragen. (Ausnahmen!) (Fiir Stuhlgang sorgen!) Es kann 
die Zuckerausscheidung um 10—30 g herunterdriicken, und wird daher am 
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besten gebraucht zur Beseitigung einer anderweit schwer zu_beseitigenden 
Restglykosurie. Entsprechend der besseren Zuckerverwertung wird auch die 
Acidosis geringer (Landergren**). Es wirkt nur, so lange es gebraucht wird; 
eine Nachwirkung fehlt ihm leider. 

Wahrscheinlich — genauere Untersuchungen fehlen — wirkt es durch 
Beruhigung des Nervensystems, und so sieht man gelegentlich auch von 
anderen Sedativis Giinstiges. Von den Bestandteilen des Opiums erreicht 
keines dessen Wirkung, am besten ist noch das Kodein. vy. Noorden empfiehlt 
das Aspirin, dessen beruhigende Wirkung ja oft starker ist als die anti- 
rheumatische. Auch die frither mehr benutzte Salicylsdure hat einzelne Erfolge 
auizuweisen. Antipyrin und andere Praparate wirken weniger. 

Als eigentliches ,,Diabetes“mittel wird das zeitweise stark diskutierte 
Syzygium jambulanum neuerdings wieder von v. Noorden gelobt (20 g pro 
die als 10°/,iges Macerationsdekokt mit */,°/, Salicylsaure). Vom Atropin (in 
_ groBen Dosen, steigend bis 9-0 mg! pro die! nach Rudisch monatelang) habe 
ich, in freilich nicht ganz so energischen Dosen, einige Male Guies gesehen. 
Andere Autoren lehnen es ab und meinen, daB es nur durch Verderbung des 
Appetites, also durch Beschrankung der Zufuhr wirke. Sicher ist so die schein- 
bare Wirkung mancher frither geriihmten Mittel zu erklaren; in den Publi- 
kationen fallt auf, daB haufig sehr groBe Gaben, bis zur Vergiftungsgrenze, 
gegeben wurden. Aber bei genauer Priifung der zahllosen Mittel, an der 
sich fast alle kritischen Autoren beteiligt haben, hat, auBer den oben ge- 
nannten, keines standgehalten (methodisch ausgezeichnete Untersuchungen bei 
Kilz**, die umfangreichste Pritung bei Kaujmann?*® und v. Noorden). 
Das gilt auch von den vielen Tees (Bohnenschalentee) und den Geheim- 
mitteln, die von Fabrikanten und Naturheilkundigen als Specificum 
vertrieben werden. Die Erfolge der letzteren beruhen auf der haufig sehr ge- 
schickten Anwendung der wissenschaftlichen Diatetik, deren Durchfihrung . 
und strikte Befolgung sie, vom Glauben ihrer Patienten unterstiitzt, energischer 
durchsetzen als der Hausarzt. 

Zu den harmlosen Mitteln gehdrt die Bierhefe. Ob sie wirklich gréBere 
Mengen Zucker im Darm vergart, ist sehr zweifelhatt; iiberzeugende Ver- 
suche fehlen. : 

Bei Verdauungsstérungen, namentlich von seiten des Pankreas, ist das 
Pankreon ein ausgezeichnetes Mittel, aber natiirlich kein Specificum gegen 
die Zuckerausscheidung. Roborantien, wie Arsen, Chinin, Strychnin, esa 
wirken oft giinstig; Antidiabetica sind sie nicht. — Uber das Natrium bi- 
carbonicum siehe unter Koma. 


Die Beriicksichtigung und Beeinflussung diér psychi- 
schen VerhAaltnisse gehért zu den wichtigsten Aufgaben der Diabetes- 
behandlung, aber die notwendigen einschneidenden MaBnahmen sind oft nur 
zeitweise durchzufithren. Zeitweise Ausspannung, Entfernung aus unruhiger 
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Hauslichkeit u. dgl. m. sind nach Méglichkeit anzustreben u. s. w. Daneben 
kommen die medikamentésen Hilfsmittel fiir Beruhigung und  Schlat- 
erleichterung u. s. w. in Betracht (Brompraparate, Aspirin, warme Bader). 


Behandlung des Coma diabeticum?”™. 

Die Prophylaxe des Komas strebt, wenigstens fiir den schweren Diabetes, 
nicht so sehr Verhiitung, als ein méglichst langes Hinausschieben an, sie ist 
im wesentlichen in der Diatetik, der Schonung und Hebung der Toleranz be- 
griffen. Zur Vermeidung der Anhaufung von Sauren ist das Natron bi- 
carbonicum heutzutage obligatorisch. Es soll auch in leichten Fallen 
bei Ubergang zu strenger Kost gegeben werden, bei schweren mit starker 
Acidosis dauernd, wenn moéglich, bis zum Amphoterwerden des Urins. Dazu 
sind bei schwerer Acidosis 30—40 g notwendig, die von den meisten Patienten 
monatelang vertragen werden. Dariiber hinaus wird man, auch wenn der 
Urin sauer bleibt, nur in wenigen Fallen gelangen. Wenn die Patienten iiber 
den Geschmack klagen, liegt es oft daran, daB das Salz von Haus aus oder durch 
langes offenes Lagern zu einem Teil in Soda tibergegangen ist. Bei gar zu 
groBem Widerwillen gebe man Stadelmanns Saturation, 
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in der jedoch sehr groBe Quantitaten Alkali nicht eingefitthrt werden kénnen* 
(das citronensaure Natron verbrennt zum gréBten Teil zu kohlensaurem). 
Im Koma selbst mu8 das Natron, entsprechend der groBen Menge der zu 
neutralisierenden Saure, in groBen Mengen, 100—150 g, gegeben werden, 
teeléffelweise halbstiindlich bis stiindlich, in Wasser oder Milch, bis zum 
Alkalischwerden des Urins. Schluckt der Patient nicht mehr, so laBt man 
1 / einer 4°/,igen Lésung von NaHCO, intravenés einlaufen**. Mehr auf 
einmal einzugeben, empfiehlt sich wegen der Belastung des Kreislaufs nicht. 
Bessert sich das BewuBtsein, dann schluckt der Patient auch das Natron wieder, 
andernfalls wiederhole man die Infusion nach einigen Stunden, dann aber 
zumeist ohne Erfolg. Subcutan kann man die Infusion nicht geben, weil bei 
der Hitzesterilisation das Natron bicarbonicum durch CO,-Abgabe zu einem 
groBen Teile in Soda verwandelt wird, die Nekrosen macht. Wahrscheinlich 
werden sich solche vermeiden lassen, wenn man nach der Erhitzung Kohlen- 


* 100g Natron carbonicum (Soda = Na,CO;-+-10H,O!) enthalten nur ebensoviel Na 
als 58 g¢ Natrium bicarbonicum (NaHCO, ohne Krystallwasser). 25<18 g Natron carbonicum 
entsprechen also nur 21 @ Bicarbonat. 

** Sonderbarerweise wird hie und da noch immer eine 4%ige Sodaldsung statt einer 
solchen von Natrium bicarbonicum zur Infusion angegeben. Wenn auch das Blut infolge 
schneller Mischung die stark alkalische Sodalésung vertrigt, im Gegensatz zur Haut, 
so ist prinzipiell doch die nicht atzende Lésung des neutralen Bicarbonats richtig, wenn- 
gleich sich deren teilweise Zersetzung durch Hitzesterilisation nicht vermeiden lat. — AuBer- 
dem enthalt die 4%ige Lésung des Bicarbonats fast doppelt so viel Na als die Sodalésung. 
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Saure durch die Sterilisierte Lésung leitet bis zum Verschwinden der Phenol- 
phthaleinrottarbung. Kleine Mengen dieser im chemischen Sinne neutralen 
Lésung werden von Unterhautzeligewebe vertragen. Ich habe auch bei den ersten 
Versuchen mit groBen Mengen keine Nekrosen erlebt, doch ist die Injektion 
schmerzhait, und die Resorption langsam. 

__ _EingieBungen in das Rectum werden nicht gehalten, solche in den Magen 
manchmal nicht gentigend in den Darm weiterbeférdert. 

Man gebe das Natron schleunigst, sobald die Atmung anfangt, sich zu 
vertiefen, und leichte Somnolenz bemerkbar wird. Ist erst das volle Koma da, 
So ist ein Erfolg nur noch selten zu erwarten, am ehesten bei Kindern und bei 
alteren Personen, deren Koma bei an sich nicht schwerem Diabetes durch 
Kohlenhydratentziehung, Magendarmstérungen oder besondere Ereignisse 
herbeigefiihrt ist. Bei Verstopfung oder starken Leibschmerzen Ricinus oder 
Karlsbader Salz in gréBeren Dosen. 

Die Ernahrung besteht in der Darreichung von Milch, die die Kranken, 
wenn sie uberhaupt noch schlucken kénnen, gern und in groBen Mengen an- 
nehmen, daneben Haferschleim und, wenn zu beschaffen, Lavulose, reich- 
lich Mineralwasser, Wasser und Limonaden. Die reichliche Gewahrung von 
Kohlenhydraten ohne Riicksicht auf die Glykosurie, soll dem Organismus, 
wenn er tberhaupt noch die Fahigkeit hat, Zucker zu verbrennen, solchen zur 
Verfiigung stellen, um dadurch die Acidosis zu bekampfen. Zum gleichen Zweck 
und zur Aufrechterhaltung der Circulation gibt man auch Wein oder ver- 
dinnten Kognak; daneben Coffeinsalze in dreisten Gaben subcutan. 

Nach iiberstandenem Koma ist eine gemischte Nahrung mit 1—17/, / 
Milch und mit Haferschleim noch einige Tage fortzugeben, und, wenn iiber- 
haupt, erst langsam mit einer Einschrankung der Kohlenhydrate vorzugehen. 
Ebenso gehe man mit der Natronzufuhr vorsichtig im Verlaufe einer Woche 
bis auf die iiblichen Mengen von etwa 40 g zuriick. 

Die Hautpflege, durch regelmaBige Bader, Waschungen u. s. w., spielt 
beim Diabetes auBer als allgemeines Roboranz noch eine besondere Rolle 
wegen der Neigung der Haut zu Infektionen. Nach Abklingen der akuten 
Reizung ist Desinfektion und Abhartung der Haut empfehlenswert (Ein- 
reibung mit spiritudsen Wassern, Waschungen mit stark verdinnten Lésungen 
von Formysolseife, eventuell Einpinselung mit sehr verdiinnter Jodlésung, 
schwaches Einfetten mit Borsalben u. s. w. Haufiger Waschewechsel! 

Zur chirurgischen Behandlung. Wo, wie bei eiligen Operationen, Agly- 
kosurie nicht abgewartet werden kann, ist jedenfalls Herabdriickung der 
Zuckerausscheidung und des Blutzuckergehaltes erstrebenswert. Vor der 
Operation knappe EiweiBkost unter Beriicksichtigung der Kraite und des Ver- 
dauungszustandes, Gemiisetage, einzelne Hafertage mit kleiner Ration, 
letztere namentlich unmittelbar vor dem Eingriff. Reichlich Natron bis zur 
Alkalisierung des Harns. Nach der Operation in den ersten 48—72 Stunden 
— so lange dauert die Komagefahr —, eher etwas mehr Kohlenhydrate. Ein 
Steigen der Glykosurie und Glykamie um diese Zeit ist angesichts der 
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modernen Asepsis fiir die Heilung weniger bedenklich als die Acidosis. 
Ersatz des gefahrlicheren Chloroforms durch Ather, wenn irgend mdglich 
statt der allgemeinen lokalen Narkose, Vermeidung jeglichen psychischen 
und physischen Insultes, jedes  leisesten Schmerzes beim Verband- 
wechsel durch vorsichtiges Vorgehen. Ein befreundeter Chirurg erklarte mir, 
daB ihn jeder Eingriff und Verbandwechsel beim Diabetiker die doppelte 
und dreifache Zeit koste als sonst. Ich kann bestatigen, daB sein Vorgehen - 
sich belohnt. 

Beziiglich der Gangran rat S. Klemperer’®® in leichten Fallen, ohne Ein- 
tritt starkerer Acidosis bei der Entzuckerung, mit dem Absetzen zuzuwarten. 
Es kommt dann haufig zu spontaner Demarkierung. Bei starker Acidosis oder 
gleichzeitiger schwerer Nephritis muB friihzeitig und mdglichst hoch amputiert 
werden. 

Diabetes bei Kindern. Trotz der im allgemeinen schlechten Prognose ist 
eine energische Behandlung indiziert, so lange der Diabetes noch frisch ist. 
Einzelne, allerdings seltene Falle heilen doch vollstandig, entweder in kurzer 
Zeit (Schmitz) oder nach Jahren (v. Noorden) oder nehmen doch, selbst wo 
schon starkere Acidosis bei Kohlenhydratentziehung eintritt, eimen unerwartet 
giinstigen Verlauf (u. a. 2 eigene Falle). Die Behandlung weicht von der der 
Erwachsenen nicht wesentlich ab. Gemiise und Obst sind noch mehr in den 
Vordergrund zu stellen. Im jiingsten Kindesalter und noch gar bei Sauglingen 
ist eine ganz strenge Behandlung, aufer fiir Tage, nicht durchfiihrbar. Hier 
sind neben Milch, Sahnemischung u. s. w., Hafer- und eventuell Weizensuppen 
u. s. w. am Platz. 

Uber den Diabetes der Schwangeren s. S. 52. 


IWEerlawbte Nahbruiesmittel der strenmear. ta 
(Uber quantitative Beschrankung bei Fleisch, Gemiise etc. s. S. 63.) 


1. Fleisch, i.e. Muskelfleisch und alle efbaren inneren Teile aus allen 
Tierklassen (Saugetiere, Vogel, Fische, Crustaceen u. s. w. in jeder Zu- 
bereitung (ohne Mehl!) und Konservierung (Biichsenfleisch, Wiirste, ge- 
raucherte Waren u. s. w.) — Verboten frische Leber wegen hohen 
Glykogengehalts, desgl. Leberwurst, geringe Wurstwaren oft mehlhaltig. 

Besonders fettreich: Schwein, Hammel, Gans, Biichsenfleisch. 

Fettarm: Wild, die meisten Fische, Fleisch von jungen Tieren. 
Zubereitetes Fleisch — 25—30°/, EiweiB, Wiirste viel weniger, 10—15°/, 
EiweifB, Fische etwa 20°/). 

2. Eier. (1 Hihnerei = 50g mit Schale = 6¢ EiweiB und 5g Fett.) 
1 Ei entspricht im EiweiBgehalt ca. 20 g gekochtem Fleisch. 

3. Kase. Meist 25—30—40°/, Fett. (WeiBer Kase fettarm!) 

4. Fette. Butter 85°/, Fett, Knochenmark; ausgelassene tierische Fette 
(Ganse-, Schweineschmalz) und pflanzliche Ole — 100°/, Fett (1 Léffel 
Ol = 10—12 g Fett). Speck, undurchwachsen — 90—95°/, Fett. 
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5. Gemiisearten (bis ca. 6°/, Kh.). Spinat, Sauerampfer. — Wirsing-, 
WeiB-, Rotkohl, Sauerkraut, Rosenkohl, Brokkoli, junge grune Kohlrabi, 
Blumenkohl, Spargel, junge Rhabarber, Cichorey, junge grine Bohnen, 
Schneidebohnen (Inosit!), Artischocken, Gurkengemiise, — Steinpilze, 
Piefferlinge, Morcheln, Champignons. 

6. Salate etc. Kopt-, Endivien-, Lattich-, Kresse-, rémischer Salat; Gurken-, 
Tomaten-, Bohnen-, Spargelsalat; Oliventriichte. 

7. Obst etc. Junge Stachelbeeren, Preiselbeeren, Himbeeren, Johannis- 
beeren, Mandeln, Hasel-, Wal-, Paraniisse. 

8. Suppen (ohne Mehl; zum ,,Binden“ Parmesankase, Roborat, Glidine) ; 
Fleischbriihe mit Ei, griiner Einlage, Spargel etc., MarkkloBchen, Fleisch- 
Stiickchen u. s. w. 

9. Getranke. Mineralwasser, Citronen-, Apfelsinenlimonade. — Kaffee, 
Tee. — Leichter Mosel- oder Rheinwein, Bordeaux (Sherry). — Kognak, 
Rum, Arrak, Whisky, Nordhauser. 

10. Nur mit besonderer Erlaubnis und in vorgeschriebener Menge als Zulage 
zu strenger Kost: Sahne, Milch, saure Milch, Apfelsinen, Apfel. 


2. Bedingt erlaubte, bei milderer Diadt auf das Kohlen- 


hydratmaB zu verrechnende Nahrungsmittel.* 
20 g Weifbrot 
Kohlenhydrate — j9 g Kohlen- 
% hydrate 
entsprechen g 
20 
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* In Auswahl und fiir ahnliche Nahrungsmittel zusammengezogen nach v. Peotel 
— Kochbuch fiir Zuckerkranke: A. Albu, Grundziige fix die Ernahrung von Zuckerkranken 


u. s. w. Halle a. S. 1912. 
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Maltosurie, Pentosurie, Ldvulosurie, Laktosurie: 


Maltosurie. 


In einzelnen Fallen von Diabetes melitus ist Maltose neben Trauben- 
zucker im Harn gefunden worden. (Maltose dreht starker, reduziert aber 
schwacher als Glucose; nach Kochen mit verdiinnten Sauren nimmt die 
Drehung ab, die Reduktionskraft zu. Darauf beruht in den bisherigen Fallen 
der Nachweis. Der Nachweis des charakteristischen und entscheidenden 
Osacons ist bisher noch nicht erbracht worden.) Der héchste Gehalt des Urins 
an Maltose betrug in einem eigenen Falle 1:5°/, neben 2°/, Glucose; sonst war 
er stets geringer als 1 oder */,°/,. 

Die Ausscheidung beruht wohl auf einer relativen Insuffizienz der 
fermentativen Spaltung durch die Maltase (im Darmlumen selbst und im 
Kérperinnern). Vielleicht daB8 man sie bei reichlichem Genuf8f von Maltose 
(Bier) haufiger im Harn finden wird. Eine selbstandige klinische Bedeutung 
kommt der Maltosurie im Gesamtbilde des Diabetes melitus nicht zu. 

sara C. Neuberg, Maltosurie. Handbuch der Pathol. des Stoffwechsels. 1908, Il, 


Glucoheptose 


will F. Rosenberger einmal im Harn gefunden haben. Die chemische Charakte- 
risierung des Zuckers ist aber nicht geniigend scharf gewesen. 


Literatur: F. Rosenberger, Eine Heptose im menschlichen Urin. Zt. f. phys. Chem 
1906, XLIX, S. 202. 


Lavulosurie. 

Die Ausscheidung von Fructose im Harn, Lavulosediabetes, ist ein 
seltenes Ereignis. Aus Griinden der Ubersichtlichkeit, nicht aus prinzipiellen, 
kann man unterscheiden : 

1. Falle von reiner Fructosurie (Seegen, Kilz, Rosin und Laband, 
W. Schlesinger, Lépine und Boulu, O. Neubauer, Schwarz, Strauf und Fried- 
mann u. a.) und 

2. solche von gemischter Meliturie, a) vorwiegende, meist geringe 
Lavulosurie neben geringer Glykosurie (Zimmer, R. May, Lion, Neubauer), 
b) das angebliche Vorkommen kleiner Mengen von Lavulose neben reichlichen 
Mengen von Glucose bei Fallen, die sich chemisch und klinisch als echter 
Diabetes kennzeichnen. 

Sehen wir von den unter 26 genannten Fallen ab, so handelt es sich 
zumeist um eine relativ harmlose Stoffwechselanomalie von begrenztem Um- 
fang und ohne progressiven Charakter, demgemaf& auch ohne wesentliche 
klinische Bedeutung. Meistens handelt es sich um geringe Mengen, bis 2°/, 
20—40 g am Tage nicht tiberschreitend. Polyurie ist nicht vorhanden. 

Wenn auch infolge der nahen Verwandschaft der wechselseitige 
Ubergang von Fructose und Glucose sich im Reagensglase (unter dem Ein- 
flusse von OH-Ionen) leicht vollzieht, so scheint doch die Umwandlung im Tier- 
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kérper sich im wesentlichen nur in der einen Richtung, vom Fruchtzucker zum 
Traubenzucker hin, zu vollziehen. Fruchtzucker ist konstant nur im Frucht- 
wasser der Huftiere gefunden worden, bei Menschen, Hunden, Katzen und 
Meerschweinchen ist das Fruchtwasser zuckerfrei. In Ascitesflissigkeiten 
fanden Newberg und Strauf hie und da Lavulose, meistens nach, gelegentlich 
aber auch ohne vorgangigen Genu8B dieses Zuckers. Beim Lavulosediabetes 
konnten Rosin und Laband starke Linksdrehung im enteiweiBten Blutfiltrat 
nachweisen. 

Nur in einem einzigen Alteren Falle, dem von Zimmer und Czapek, 1aBt 
Sich aus dem Vergleich zwischen Drehung und Reduktionskraft die Aus- 
Scheidung groBer Fruchtzuckermengen mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit 
erschlieBen. Nach meiner Berechnung betrug die Lavuloseausscheidung 
192 und 176g neben ahnlichen Mengen von Dextrose. Hier muBte, da 
so groBe Mengen von Fruchtzucker in der Nahrung nicht vorkommen, 
eine Bildung von Fruchtzucker (aus Traubenzucker) angenommen werden. 
Dagegen ist in fast allen anderen Fallen der rein alimentare Charakter 
der Fructosurie erwiesen. Die Lavuloseausscheidung verschwand oder nahm 
(bis auf Spuren) ab in den Fallen von Neubauer, Lépine, Schwarz, Seegen, 
Rosin und W. Schlesinger. Reichliche Amylaceenkost und auch die Zugabe 
von Dextrose steigerte die Fructosurie in den meisten Fallen entweder gar 
nicht oder um kleine Betrage bei Seegen, Schwarz (und Rosin?) . 

H. Konigsfeld spricht von einer enterogenen und einer urinogenen 
Lavulosurie, d. h. er nimmt eine Umwandlung von Traubenzucker in Frucht- 
zucker durch den alkalischen Pankreassaft und durch alkalischen Urin bei 
GenuB von alkalischen Wassern an. Das erscheint vorlaufig zweifelhaft, da 
die Reaktion des Darmchymus und auch die des unzersetzten Urins 
nach Alkaligenuf nie im chemischen Sinne alkalisch ist. Phenolphthalein wird 
nicht gerétet, freie OH-Ionen sind darin nicht vorhanden, und nur diese be- 
wirken die Umwandlung von Trauben- in Fruchtzucker. In dem im chemischen 
Sinne neutralen Blutserum und Darmchymus oder in sodafreier Losung von 
Natriumbicarbonat findet die Verwandlung nicht statt. 

Fiir die Behandlung der Lavulosurie geniigt es, angesichts des meist 
alimentaren Charakters der Lavulosurie, Rohrzucker, Honig, Obst und Gemiise 
zeitweise oder dauernd aus der Kost auszuschlieBen. Damit schwinden auch 
die haufig bei dieser Anomalie vorhandenen neurasthenischen Beschwerden. 
Eine etwa noch vorhandene geringe Glykosurie weicht einer zeitweisen Be- 
schrankung der gesamten Kohlenhydrate. 

Rosin, Schwarz, Umber und Schlesinger geben das Vorkommen kleinerer 
Mengen von Lavulose, bis zu 1°/,, neben viel Glucose beim echten Diabetes an, 
u. zw. auf Grund der Differenz zwischen titrimetrischer und polarimetrischer 
Zuckerbestimmung bei positivem Ausfall der Seliwanowschen Probe. Die 
letztere ist aber, auch in ihren neueren Modifikationen, nicht absolut zuver- 


sie kann, bei starkerer Saurekonzentration, langerem Kochen und 


oie letzterer gegeben werden. Auch die 


hdherem Gehalt an Glucose auch von 
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Alteren titrimetrischen Zuckerbestimmungen lassen beim Harn meistens zu 
wiinschen tibrig. Mit Bertrands Methode fand Borchardt neuerdings wieder, 
gleich den Autoren der Siebziger- und Achtzigerjahre, eine relativ gute Uber- 
einstimmung zwischen polarimetrischen und titrimetrischen Zuckerwerten und 
Ausbleiben der Seliwanowschen Reaktion bei vorsichtiger Anstellung der 
Probe. Ein haufigeres Auftreten von Lavulose neben Glucose im gewohnlichen 
Diabetes scheint sonach vorlaufig durchaus zweifelhaft. 

Ursache der Lavulosurie. Die Ursache der Lavulosurie scheint auf einer 
Funktionsschwache der Leber zu beruhen. Die normale ausgeschnittene (Schild- 
kréten-) Leber bildet ja aus Lavulose Glykogen, und dieses Glykogen 
(Fructogen) scheint, selbst wenn es stabiler sein sollte als das gewéhnliche 
Glykogen, ausschlieBlich aus Glykosemolekiilen zu bestehen. In vielen Leber- 
krankheiten ist die Verwertung der Lavulose geschadigt, tritt nach 100g 
Lavulose eine starke, in einzelnen Fallen enorm hohe Lavulosurie auf 
(H. StrauB, H.Umber). Eine Stérung dieser Funktion kénnte also zu einer 
Lavulosurie fiihren. Auffallend bleibt es freilich, daB gréBere Mengen ein- 
gefiihrter Lavulose bei Lavulosediabetes doch zum weitaus gréBten Teil ver- 
brannt werden, was samtliche Autoren iibereinstimmend angeben. 

Literatur: Ubersicht: C. Neuberg, Fructosurie. Hdb. d. Pathol. d. Stoffw. Berlin 1907, 
II, S. 212. — Magnus-Levy, Stoffwechsel d. Kohlenhydrate. Hdb. d. Biochemie. 1908, 1. Aufl. 
IV, S. 385, 390. — Seegen, Lavulose im diabet. Urin. Zbl. f. d. med. Wiss. 1884, S. 753. — 
Kiilz, Linksdrehende Zuckerarten im diabet. Harn. Zt. f. Biol. 1884, XXVII, S. 228. — Rosin 
u. Laband, Spontane Lavulosurie. Zt. f. kl. Med. 1902, XLVII, S. 282. — W. Schlesinger, 
Lavulosediabetes. A. f. exp. Path. 1903, L, S. 273. — Lépine u. Boulu, Sucres du sang. Cpt. 
r. de Biol. 1901, CXXXIII, S. 138. — O. Neubauer, Z. Kenntnis d. Fructosurie. Miinch. med. 
Woch. 1905, S. 1525. — L. Schwarz, U. Diabetes. A. f. kl. Med. 1903, LXXVI, S. 279 ff. — 
Strauf u. Friedemann, Nach. Zbl. f. i. Med. 1912, I, S. 180; A. of. int. med. 1912, IX, S. 99. 
— Zimmer, Lavulose im Harn eines Diabetikers. D. med. Woch. 1876, S. 329. — R. May, 
Lavulosurie. A. f. kl. Med. 1896, LVII, S. 279. — Lvon, Frucht- u. Traubenzucker im Harn. 
Miinch. med. Woch. 1903, S. 1115. — Neuberg u. Strauf, Fruchtzucker in menschl. K6rper- 
saften. Zt. f. phys. Chem. 1902, XXXVI, S. 227. — H. Kénigsfeld, Lavulosurie b. Diab. mel. 
Zt. f. kl. Med. 1910, LXVIII, S. 293; Lavulosereaktion. Zt. f. Biochem. 1912, XXXVIII, S. 310. 
— L. Borchardt, Diabet. Lavulosurie. Zt. f. phys. Chem. 1909, LX, S. 411. — Umber, Aus- 


cheidung u. Assimilation von Fruchtzucker. Salkowski-Festschr. Berlin 1904, S.375. — H. Strauf, 
Funktionspriifung der Leber. D. med. Woch. 1901, Nr. 44 u. 45. 


Lactosurie und Galaktosurie. 

1. Die Lactosurie der Frauen in und nach der Graviditaét. Allemal, wenn 
sich in der tatigen Milchdriise reichlich Milch bildet und nicht oder nicht 
gentigend nach auf en entleert wird, tritt Zucker im Harn auf. Als Zucker 
wurde der reduzierende Koérper von Blot erkannt, als Milchzucker von Hoj- 
meister? und Kaltenbach* charakterisiert. Die Herkunft des Zuckers aus der 
Milchdriise bewies de Sinéty’ schon in den Siebzigerjahren durch ein schoénes, 
seitdem mehrfach bestatigtes Experiment: Entiernt man trachtigen oder 
milchenden Tieren die Brustdriisen, so hért die Lactosurie sofort auf. Die 
Lactosurie zeigt somit kein pathologisches Geschehen, keinen Defekt in den 
Stoffwechselvorgangen an, sondern ist ein physiologischer Vorgang. Da die 
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K6orperzellen kein milchzuckerspaltendes Ferment besitzen, so wird der aus 
der gestauten Milchdriise in den Saftestrom iibergetretene Milchzucker un- 
verbrannt ausgeschieden. Die Geburtshelfer sehen eine deutliche Lactosurie 
vor der Geburt als Gewahr fiir eine gute Funktion der Milchdriise an. 

Entsprechend der Abhangigkeit von der Tatigkeit der Milchdriise tritt die 
Lactosurie in der Graviditat nur in den Tagen kurz vor der Geburt aut, 
Seltener schon einige Wochen vorher. In dieser Zeit ist sie gering und tiber- 
Steigt selten */,°/,. Nach der Geburt, bei starkerer Tatigkeit der Milchdriise 
tritt mehr Zucker in den Harn iiber, wenn die Mutter entweder gar nicht 
stillt oder das Kind die Milch ungeniigend absaugt, am meisten dann, wenn 
das Kind pldtzlich abgesetzt wird; doch ubersteigt die Menge auch dann 
1—2*/, fast nie. (Ney*, Hempel, Zacharjewski’). Die Tagesmenge geht iiber 
20 g (Naunyn*) kaum je hinaus. Die Lactosurie dauert meistens nur einige 
Tage, eben so lange, bis die auBer Benutzung gesetzte Milchdriise ihre Tatig- 
keit einstellt. 

Erwahnt sei noch, daB reichlicher Genu& von Traubenzucker die Lacto- 
surie steigert (Ziilzer®, N.Hef*°), vermutlich dadurch, daB das reichliche 
Zuckerangebot die Bildung von Milchzucker steigert. 

Klinisch ist die Lactosurie, die ja ein physiologischer Vorgang ist, be- 
deutungslos; man muB8 sich nur hiiten, eine unschuldige Lactosurie als echten 
Diabetes aufzufassen. Davor schiitzt ja schon das strenge Gebundensein der 
Zuckerausscheidung an bestimmte Perioden und Stérungen des Milch- 
geschaftes. Viel wichtiger ist es, einen echten, wahrend der Schwangerschait 
auftretenden Diabetes melitus nicht als harmlose Milchzuckerausscheidung 
abzutun, was hier und da noch geschehen ist. Eine Lactosurie tritt fast nie 
vor der letzten Woche oder dem letzten Monat der Schwangerschaft auf, auBer 
natiirlich in den Fallen von Abort oder vorzeitiger Geburt. 

Zur Unterscheidung des Milchzuckers von der Glucose dient auBer der, 
iibrigens vorsichtig zu handhabenden, Rubnerschen Probe, die fehlende 
Vergarbarkeit durch Reinhefe; zur exakten Charakterisierung gehdrt aber 
doch entweder die Darstellung der Schleimsaure oder die des Osazons. Dieses 
ist im Gegensatz zum Glucosazon in der Warme leicht ldslich. 

2. Lactosurie und Galaktosurie der Sauglinge. Der Harn magenkranker 
Sauglinge enthalt nicht selten einen reduzierenden Stoff. Die Vermutung: von 
Grof, daB er Milchzucker sei, ist durch Langstein und Steinitz™ erwiesen 
worden. Offenbar liegt hier eine Verminderung, eine Insuffizienz der Spaltung 
des Milchzuckers in der Darmwand vor, wenngleich das Ferment nicht vollig 
zu fehlen braucht (Langstein und Steinitz). Die Ausscheidung durch die Niere 
erfolgt, weil die Kérperzellen bekanntlich den Milchzucker nicht spalten 
kénnen; doch kann eine Adaptierung an den Ubertritt ungespaltenen Milch- 
zuckers in den Korper stattfinden. Jerome Leopold sah sowohl beim Kaninchen 
wie beim menschlichen Saugling bei fortgesetzter subcutaner Zufuhr von Milch- 
zucker allmahlich immer gréBere Mengen des Zuckers verschwinden, offenbar 
durch Anpassung, d.h. durch Bildung einer Lactase. 
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Neben dem Milchzucker finden sich manchmal auch Galaktose im Urin 
(Langstein und Steinitz, L. F. Meyer), fast nie Glucose, wie ja bekanntlich 
die Galaktose der weit schwerer angreifbare Zucker ist. Da diese Galaktosurie 
bei der bedeutenden Unterernahrung der kranken Kinder, also schon bei recht 
kleinen Mengen von Milchzucker stattfindet, so liegt hier eine schwere Storung 
des Stoffwechsels vor. Diese ist wahrscheinlich auf die Leber zu beziehen. Bei 
Leberkranken sinkt die Assimilationsgrenze fiir Galaktose sehr stark. 


Literatur: 1 C. Newberg, Lactosurie. Hdb. d. Pathol. d. Stoffw. Berlin 1907, II, S. 238. 
— 2? Magnus-Levy, Lactose u. Galaktose. Hdb. d. Biochem. 1. Aufl. Jena 1908, IV', d. i. Bd. 4, 
1. Halfte, S. 378. — 3 Hofmeister, U. Lactosurie. Zt. f. phys. Chem. 1877, I, S. 101. — * Kalten- 
bach, Lactosurie. Zt. f. phys. Chem. 1878, II, S. 360. — ° de Sinéty, Cpt. r. de Biol. 1873, S. 188; 
1898, L, S. 754. — © J. Ney, Zucker im Harn v. Schwangeren. A. f. Gyn. 1889, XXXV, S. 239. — 
1 Zacharjewsky, Stickstoffwechsel wahrend der Schwangerschaft. Zt. f Biol. 1894, XXX, S. 368. 
— § Naun,n,Diabetes melitus. 2. Aufl. 1906, S.38. — 9° Ziilzer, Puerperale Lactosurie. v. Noor- 
dens Beitrage. 1894, H. 2,S.46. — 1 N. Hef, bei Naunyn, Diabetes melitus. 2. Aufl. 1906. — 
1! Tangstein u. Steinitz, Lactase u. Zuckerausscheidung bei magendarmkranken Sduglingen. 
Hofmeisters Beitr. 1906, VII, S. 575. 


Pentosurie. 

Bei der von Salkowski und Jastrowitz entdeckten Pentosurie liegt 
eine Ausscheidung eines Zuckers mit 5 Kohlenstoffatomen vor. Die Pentosen 
reduzieren ebenso wie die Hexosen, sie bilden charakteristische Osazone, da- 
gegen sind sie nicht garfahig. Die Pentose des Urins ist Arabinose, u. zw. 
eine racemische, sie dreht das Licht nicht* (Newberg). Sie ist verschieden von 
der Nucleoproteidpentose der Organe. Diese ist nach Neuberg Xylose oder 
nach Levene Ribose. 

Die Pentosurie ist eine reine Stoffwechselanomalie ohne wesentliche 
klinische Bedeutung, analog der Alkaptonurie, der Cystinurie u. s. w. Wie 
diese ist sie mehrfach bei Geschwistern beobachtet worden (Bial, Blumenthal, 
Brat). Unter den bisher beschriebenen etwa 30 Fallen sind Manner und Frauen 
von 15—62 Jahren vertreten. Die damit Behafteten sind entweder ganz gesund 
oder bieten allgemeine neurasthenische Symptome oder auch gewisse zufallig 
damit verkniipfte Leiden, wie Chlorose, Magendarmbeschwerden, Obstipation, 
Ischias u. s. w. Die Ausscheidung dauert meist jahrelang, ihr Verschwinden 
beobachteten Colombini, ferner Schiiler, letzterer gleichzeitig mit dem Ab- 
klingen einer Albuminurie. Das gleiche habe auch ich gesehen. Eine andere 
Patientin von Schiiler stammte aus diabetischer Familie. Salkowski und 
Blumenthal beobachteten je einmal das Auftreten von 0-5—1°/, Glucose im 
Harn neben Arabinose. 

Dennoch besteht weder chemisch noch klinisch ein Zusammenhang mit 
dem echten Diabetes melitus. Pentosen und Traubenzucker verwandeln sich 
nicht ineinander. Die kleinen beim echten Diabetes gefundenen Pentosemengen 


* Kleine Mengen rechtsdrehender Linksarabinose sind gefunden worden von Luzzato 
und von Schiiler, sowie von Blumenthal und Bial, von letzteren beiden neben racemischer 
Arabinose, Die Anwesenheit von Menthylpentosen nimmt Brat auf Grund von spektroskopischen 
Untersuchungen an. 
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sind wahrscheinlich mit der Organpentose identisch, sicherlich aber von der 
Arabinose der Pentosurie verschieden. Die Pentosurie geht nie in Glucosurie 
uber. Vor allem aber handelt es sich bei der Pentosurie nicht u meine 
Progressive Stoffwechselstérung, bei der groBe, steigende 
Mengen organischen Materials dem K6rper entzogen werden. Die noch un- 
bekannten Muttersubstanzen der Pentose entstehen im Organismus nur in 
maBigen Mengen, so da8 auch die Ausscheidung der Pentose sich stets in engen 
Grenzen halt. 

Der prozentische Gehalt des Urins an Pentosen geht nicht tiber 1°/, hinaus. 
Die Urinmenge war nie vermehrt; die gréBte, von Luzzato beobachtete Tages- 
ausscheidung war 20 g, in den meisten anderen Fallen wurden noch nicht 10 g 
erreicht. Diese Zahlen kennzeichnen die Bedeutungslosigkeit der Pentosurie 
als quantitative Stérung im Gegensatz zum echten Diabetes. 

Nach Neuberg waren freilich diese Zahlen zu verdoppeln, da die Arabinose, wenigstens 
teilweise, als gepaarte, nichtreduzierende Verbindung im Harn vorhanden und somit die 
"quantitative Bestimmung durch Reduktionsproben unzuverlassig sei. 

Die Pentosurie ist von der Nahrung im wesentlichen unabhangig. Sie sinkt 
nicht ab bei vollstandiger Entziehung der Kohlenhydrate, noch steigt sie bei 
Zufuhr von Traubenzucker, Fruchtzucker, Rohrzucker, Fleisch und Nucleo- 
proteiden (Bial, Brat, Blumenthal, Bendix, Tintemann, Luzzato u.s. w.). 

Die Pentosurie ist der einzige Fall, wo im tierischen Stoffwechsel ein 
racemischer K6érper statt eines rechts- oder linksdrehenden auftritt. Diese 
Anomalie gibt nach Newberg einen Hinweis auf die Muttersubstanz der Pentose. 
Aus der aktiven Galaktose kénnen sich infolge ihres eigenartigen Baues, der 
symmetrischen Konfiguration des 2. bis 5. Kohlenstoffatoms optisch-inaktive 
K6rper bilden, wie die Schleimsaure, auch inaktive Galaktose (im Pflanzenreich 
vorkommend), und dementsprechend vielleicht auch die inaktive Arabinose. 
Tatsachlich bewirkte Milchzuckerzufuhr bei Luzzato und Schiiler eine Ver- 
mehrung der Harnpentose, doch war sie zu gering, um als zwingender Beweis 
fiir den Zusammenhang zwischen Galaktose und Pentose zu gelten. Jeden- 
falls sei daran erinnert, daB Galaktose nicht nur im Milchzucker der Milch, 
sondern auch im Cerebrin der Nervensubstanz vorkommt. 

Auffallend ist, daB nicht nur Xylose, sondern auch eingefiihrte Arabinose 
zum weitaus groBten Teil verbrannt wird; von 50g erscheinen nur 6g im 
Harn wieder (Bial und Blumenthal). 

Der Ort der Bildung ist unbekannt; da sich Pentose auch im Blute nach- 
weisen 1a8t (Bial und Blumenthal), so ist ihre Bildung jedenfalls nicht, oder 
nicht ausschlieBlich, an die Nieren gekniipit. 

Die Diagnose der an sich harmlosen Pentosurie ist wichtig, damit die 
Kranken nicht vom Gespenst des echten Diabetes geangstigt werden. An 
Pentosurie ist zu denken, wenn der Harn _,,schuBweise“, plétzlich, reduziert 
(was iibrigens doch auch manche Urine mit kleinen Zuckermengen tun), und 
wenn die Zuckerausscheidung sich von der faischlicherweise eingeleiteten 
antidiabetischen Kost unbeeinfluBt zeigt. Mangelndes Drehungs- und Gar- 
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vermogen, die Farbenprobe mit Orcin und Salzsaure und Darstellung eines 
niedrig schmelzenden Osazons (unter 168°) sichern die Diagnose. 

Einer diatetischen Behandlung ist die Pentosurie nicht zuganglich, auch 
ist eine solche angesichts des absolut harmlosen Charakters der Anomalie kein 
Postulat. Es geniigt, die damit behafteten Personen der Bedeutungslosigkeit 
ihres ,,Leidens“ zu versichern, und im iibrigen nur als Neurastheniker u. s. w. 
zu behandeln. Fiir die Aufnahme in eine Lebensversicherung kann sich nach 
unseren bisherigen Kenntnissen der Arzt nachdriicklich einsetzen. 


Literatur: Ubersicht: C. Neuberg, Physiologie der Pentosen (chemisch). Erg. d. Phys. 
1904, III, S.415; Handb. d. Physiol. d. Stoffw. Berlin 1907, II, S.219. — Magnus-Levy, Stoff- 
wechsel d. Kohlenhydrate. Hdb. d. Biochem. 1908, IV, 1. Halfte S. 395, 403. — Blumenthal, 
Pentosurie. D. KI. 1902, III, S.305. — Salkowski u. Jastrowitz, E. bisher nicht bekannte Zuckerart 
im Harn. Zbl. f. d. med. Wiss. 1892, S. 397. — C. Neuberg, U.d. Harnpentose. Chem. Ber. 
1900, XXXIII, S. 2243. — Luzzato, E. Fall v. Pentosurie. A. f. exp. Path. (Festschrift Schmiede- 
berg). 1908, Suppl., S.366. — Schiiler, Arabinoseausscheidung im Harn. Berl. kl. Woch. 1910, 
S. 1320. — Bial, Pentosurie als familiare Anomalie. Berl. kl. Woch. 1904, S. 552. — Brat, 
Z. Kenntnis d. Pentosurie. Zt. f. kl. Med. 1902, XLVII, S. 499. — Erben, Fall v. Pentosurie. 
Prag. med. Woch. 1906, S. 301. — Biéal u. Blumenthal, Versuche b. chron. Pentosurie. 
D. med. Woch. 1901, Nr. 22. 


Intermediare Stoffwechselstérungen. 


Von Prof. Dr. Fr. Umber, Berlin-Charlottenburg. 
(Mit 1 farbigen Tafel und 2 Textabbildungen.) 


Aminosaurediathesen. 


Die Kenntnis der intermediaren Stoffwechselstérungen ist eine Exrungen- 
schait der modernen physiologischen und klinischen Forschung. Sie setzt die 
Einsicht voraus in einzelne Phasen der chemischen Wandlungen, die sich voll- 
ziehen im Auf- und Abbau der Materie unseres Korpers, jenseits der Darm- 
wand. Die Splitter, die hierbei voriibergehend — gewissermafen als Zwischen- 
produkte — im Stoffwechsel auftreten, sind einzelne Bausteine oder deren 
Derivate, aus denen sich die Molekiile unseres Organismus zusammentfiigen. 
Die hervorragendste Rolle spielen hierbei in der gesamten Tier- und Pflanzen- 
welt die EiweiBkoérper, die in der Form des Protoplasmas die eigentlichen 
Trager des Lebens darstellen und im lebendigen Organismus einem bestan- 
digen Auf- und Abbau unterworfen sind. Nicht allein wegen ihrer merk- 
wurdigen, zum Teil noch unaufgeklarten biologischen Eigenschaften, die das 
Ratsel des Lebens mit all seinen wunderbaren Erscheinungsformen ein- 
schlieBen, sondern auch wegen ihrer physikalischen und chemischen Figen- 
schaften nehmen die EiweiB®kérper unter den organischen Verbindungen eine 
Sonderstellung ein. Ihre Konstitution ist heute in ihren Grundzigen geklart 
dank der miihevollen, emsigen und erfolgreichen Arbeit vieler Forschungs- 
statten, unter denen diejenigen von Hofmeister, Salkowski, Kossel und vor allem 
von Emil Fischer in erster Linie zu nennen sind. Wir wissen, daB die Elemente 
des Kohlenstoffs, Wasserstoffs, Sauerstoffs, Stickstofis und Schwefels sich in 
ziemlich konstantem Verhaltnis im Eiwei®molekiil zusammenfinden und daf sich 
dasselbe aus einzelnen Bausteinen zusammensetzt von der Natur bestimmter 
Aminosauren, die miteinander verkoppelt sind. Diese Aminosauren sind also 
praformiert im EiweiBmolekiil vorhanden, und die intermediaren Splitter, zu 
denen die fermentative Stoffwechselarbeit die EiweiBmolekiile zunachst zer- 
schlagt, stellen nichts anderes dar als solche Aminosauren oder ihre einfacheren 
Kuppelungsprodukte. In den Werkstatten des Stoffwechsels werden sie dann 
durch allerhand Desamidierungs-, Oxydations- und Reduktionsvorgange zu 
den Stoffwechselendprodukten umgeformt, als welche sie den K6érper in den 
festen, fliissigen und gasformigen Ausscheidungsprodukten verlassen. 
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Die Zahl der bis heute aus den EiweiSspaltprodukten isolierten Amino- 
sauren ist eine betrachtliche: 


Glykokoll (= Aminoessigsaure), 

Alanin (= a-Aminopropionsaure), 

Valin (= a-Aminoisovaleriansaure), 

Leucin (= a-Aminoisobutylessigsaure), 

Isoleucin (= a-Amino- f-Methylathylpropionsaure), 

Asparaginsaure (= a-Aminobernsteinsaure), 

Glutaminsaure (= a-Aminoglutarsaure), 

Prolin (= a-Pyrrolidincarbonsdaure), 

Oxy-a- Pyrrolidincarbonsaure, 
ferner vier Derivate des Alanins: 

Phenylalanin (= Phenyl- a-Aminopropionsaure), 

Tyrosin (= p-Oxyphenyl-a-Aminopropionsaure), 

Tryptophan (= Indol-f -Aminopropionsaure), 

Histidin (= Imidazol-o-Aminopropionsaure), 

ferner Lysin (= a, e-Diamino-g -Dithiodilactylsaure), 

Arginin (= 6-Guanido-a- Amino-n-Valeriansaure). 

Diese drei letztgenannten Diaminosauren werden auch als Hex on- 
basen bezeichnet. 

Die Spaltungsprodukte des Arginins sind: 

Ornithin (= a,6-Diamino-n-Valeriansaure) und Harnstoff, 

Serin (= a-Amino-$-Oxypropionsaure), 

Cystin (=o-Amino-6 -Thioglycerinsaure, bzw. a-Thio-6 -Aminoglycerin- 
saure). 

AuBer diesen sicher identifizierten Spaltprodukten des EiweiBes sind noch 
weitere sekundare Spaltprodukte, vermutlich aus jenen entstandene, bekannt, 
z. B. Lysatinin, Guanidin, Diaminoessigsaure, Glucosamin, Skatosin, Galaktos- 
amin und Huminsubstanzen (cf. Cohnheim*, Abderhalden’): Durch Verkettung 
einzelner dieser Aminosauren ist es sogar Emil Fischer® und seinen Schilern 
gelungen, synthetische Verbindungen, ,,Peptide“, aufzubauen, welche zum 
EiweiBmolekiil unzweifelhaft in nahen verwandtschaitlichen Beziehungen 
stehen. Desgleichen ist es gelungen, durch kiinstliches Zusammentfiigen aller 
bisher bekannten, véllig abgebauten Bausteine der Proteine in der Form von 
Aminosaurengemischen Eiweifi in der Ernahrung des Versuchstieres qualitativ 
und quantitativ zu ersetzen, womit das Problem der Vertretung kompliziert 
gebauter Nahrungsstoffe durch ihre einfachsten Bausteine gelést erscheint 
(Abderhalden*). Die groBe Zahl der bisher bekannten und isolierten Bausteine 
des EiweiBmolekiils 1aBt leicht verstehen, daB die Varianten des EiweiBes je 
nach den Mengenverhaltnissen der sie zusammensetzenden Aminosauren auBer- 
ordentlich zahlreich sein konnen. Jede Tiergattung, jede Tierart und vielleicht 
sogar jedes Individuum — sagt Abderhalden mit Recht — hat sein eigenes. 
EiweiB. 
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Die durch Einwirkung proteolytischer Fermente des intermediaren Zell- 
stoffwechsels auf das EiweiB®molekiil entstandenen hoheren und tieferen inter- 
mediaren Spaltprodukte werden nun, soweit sie nicht zum Umbau, bzw. Aufbau 
verwendet werden, normalerweise im Stoffwechsel zu den bekannten Stoff- 
wechselendprodukten abgebaut und verlassen den Koérper als definitive Aus- 
scheidungsprodukte. 

Erfahrungen in der menschlichen Pathologie haben indessen gezeigt, daB 
seltenerweise Stoffwechselstérungen zu beobachten sind, deren Wesen darin zu 
suchen ist, daB eine Insuffizienz des Zellstoffwechsels in der weiteren Ver- 
wertung bestimmter Aminosduregruppen, also bestimmter EiweiBbausteine, 
besteht. Hier erscheinen dann die normalerweise nur intermediar auftretenden 
Abbauprodukte des Eiwei®stoffwechsels in den Ausscheidungen tnd stellen 
also so ftir den in ganz specifischer Richtung insuffizienten Stoffwechsel End- 
produkte dar. Der Nachweis eines derartigen intermediaren Abbauproduktes 
unter den Stoffwechselendprodukten der Ausscheidungen zeigt uns hier mit 
Sicherheit den Ausfall eines bestimmten physiologischen Prozesses im inter- 
mediaren Zellstoffwechsel an. Von solchen intermedidren Stérungen des Ei- 
weiBstoffwechsels sind uns bis heute drei verschiedene Erscheinungsformen 
bekannt: die Cystinurie, bei welcher die schwefelhaltige Aminosaure 
(= Cystin) unverandert im Harn ausgeschieden wird, die Alkaptonurie, 
bei welcher die intermediaren Abbauprodukte des Tyrosins und Phenylalanins 
als Alkaptonsauren, und schlieBlich die Diaminurie, bei welcher die 
intermediaren Abbaustufen des Lysins, bzw. Arginins als Cadaverin und 
Putrescin ausgeschieden werden. Es handelt sich also bei diesen drei inter- 
mediaren Anomalien des Eiwei8stoffwechsels un Aminosaurediathesen, 
auf die wir unten naher eingehen wollen. Man hat sich allmahlich ge- 
wohnt, diesen Anomalien als Hauptreprasentanten intermediarer Stoffwechsel- 
stérungen eine gewisse Sonderstellung zuzuweisen. Aus didaktischen Griinden 
mag das gerechtfertigt erscheinen, indessen mu man sich doch bewuft 
sein, daB es nach unseren heutigen Kenntnissen eigentlich nicht mehr zu- 
lassig ist, zwischen Stérungen des Gesamtstoffwechsels und Stérungen des 
intermediaren Stoffwechsels Grenzen zu ziehen. Man denke z. B. nur an die 
Bedeutung der intermediaren Vorgange im Zellstoffwechsel des Diabetikers 
oder Gichtikers! Zucker und Acetonkérper im Harn des schweren Diabetikers, 
Harnsaure, Glykokoll im Harn der Gichtkranken sind schlieBlich zum Teil 
auch nichts anderes, als intermediare Stoffwechselprodukte, denen gegentiber 
der Zellstoffwechsel insuffizient ist! 

Cystinurie. 

Die Cystinurie, bei welcher ein primares: krystallinisches EiweiBspalt- 
produkt chronisch im Harn ausgeschieden wird, ist zwar eine sehr seltene, aber 
fiir das Verstandnis des intermediaren EiweiBabbaues ungemein interessante 


und instruktive Stoffwechselanomalie. Ihre Erkenntnis und richtige Deutung ist 
durchaus modern, wenn auch Wollaston* bereits im Jahre 1810 das schwefel- 
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haltige Cystin in einem Harnstein entdeckt hat. Die Erkenntnis, daB das 
Cystin ein Abkémmling des Eiweifes ist, war erméglicht durch die Entdeckung 
von K. A. H. Mérner*, da® der Schwefel im EiweiBmolekiil ganz oder zum 
groBten Teil in einer Gruppe gebunden ist, welche bei der hydrolytischen 
Spaltung Cystin liefert, ein Befund, den bald nachher auch Embden’* bestatigt 
hat. Die wirkliche Konstitution des Cystins haben denn gleichzeitig FE. Fried- 
mann* und C. Neuberg® aufgeklart. Ersterer nahm das Cystin als Ausgangs- 
material, welches nach Mérner leicht bei der Hydrolyse von Hornsubstanz ge- 
wonnen werden kann, wahrend Newberg die Konstitution des Cystins aus 
Cystinsteinen aufklarte. Es wurde damit die altere, von Baumann geschaffene, 
an sich wenig plausible Vorstellung widerlegt, daB das Cystin, resp. dessen 
Reduktionsprodukt, das Cystein, ein NH,-Additionsprodukt der Thiobrenz- 
traubensaure sei. Newberg und seine Mitarbeiter konnten den Beweis liefern, 
daB das Cystein der Hornsubstanz, das als Proteincystin bezeichnet 
wurde, nicht ganz identisch ist mit demjenigen der Cystinsteine, dem Stein- 
cystin. Das Proteincystin krystallisiert ausschlieBlich in sechsseitigen 
Tafeln und stellt das Disulfid der a-Amino-B-Thioglycerinsaure dar: CH,. 
.SH—CH.NH,—CO.OH, das Steincystin krystallisiert dagegen 
in Nadeln und ist die strukturisomere «-Thio-f-Aminoglycerinsaure: CH, . 
. NH, —CH.SH—CO.OH. Die beiden Aminosauren zeigen also in ihrer 
reinen optisch-aktiven Form differente Krystallform, u. zw. krystallisiert das 
Proteincystin in sechsseitigen Tafeln, das Steincystin ausschlieBlich in 
Nadeln. Cystinsteine konnen beide Isomere enthalten, was unter dem Mikroskop 
an den beiden verschiedenen Krystallformen leicht zu erkennen ist. Ein von 
Emil Fischer und Suzuki® untersuchter Cystinstein enthielt sogar nur Protein- 
cystin. In chemischer Hinsicht haben die beiden Isomere weitgehende Ahnlich- 
keit. Indessen bestehen doch gewisse, von Newberg und Mayer betonte Unter- 
schiede, von denen folgende hier hervorgehoben seien: Proteincystin hat in 
salzsaurer Lésung die specifische Drehung — 224°, Steincystin — 206°. Race- 
misches Proteincystin krystallisiert in tyrosinahnlichen Nadelbiischeln und 
Kugeln, racemisches Steincystin ist amorph. Der Schmelzpunkt des Protein- 
cystins ist nicht feststellbar, da es sich von 258—261° an langsam zersetzt, 
derjenige des aktiven Steincystins dagegen liegt bei 190—192°. Letzteres ist 
auch leichter wasserléslich. Die Benzoylverbindung des Proteincystins schmilzt 
bei 182—184° (korr.), diejenige des Steincystins bei 157—159° (korr.). Im 
Steincystin scheint der Schwefel viel lockerer zu haften als im Proteincystin. 
Ein wichtiger biologischer Hinweis auf die Verschiedenheit der beiden Isomere, 
die von Emil Fischer u. Suzuki angezweifelt wird, liegt auch in der von Lowy 
u. Neuberg gefundenen Tatsache, da8 der Cystinuriker per os verabreichtes 
Proteincystin glatt wieder als solches ausscheidet, wahrend er das isomere 
Steincystin abzubauen vermag, unter entsprechender Vermehrung des Sulfats 
und des neutralen Schwefels im Harn. Der Gesunde verbrennt beide Isomere 
glatt, vom Proteincystin sogar 8 g auf einmal verabfolgt. Freilich scheint das 
nicht bei allen Cystinurikern so zu sein: Hele’ hat z. B. die Beobachtung 
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gemacht, daB seine Cystinuriker Cystin, das sie im Harn ausschieden — und 
das Cystin des Cystinurikers ist nach Neuberg Proteincystin — in normaler 
Weise abbauten, das gleiche berichtet Thiele® bei seinem Fall. Wolf u. Shaffer? 
haben sogar subcutan injiziertes Cystin beim Cystinuriker teilweise oxydiert 
werden sehen. Der normale Hund verbrennt subcutan injiziertes Proteincystin, 
langsam intravenés injiziertes ebenso, bei schnellerer intravenéser Injektion 
von Cystin kann dasselbe wieder zur Halfte unverandert im Urin erscheinen 
(L. Blum*). 

Nach dem heutigen Stande unserer Kenntnisse miissen wir annehmen, 
daB die beiden Isomere, sowohl das Proteincystin als auch das Steincystin, 
im EiweiSmolekiil praformiert vorhanden sind (Karl Neuberg u. Paul Mayer). 
Das Cystin des intermediaren Stoffwechsels steht in naher verwandtschatt- 
licher Beziehung zum Taurin der Galle. Friedmann u. G. v. Bergmann™ und 
J. Wohlgemuth*? haben den experimentellen Beweis erbracht, daf8 der Or- 
_ ganismus aus dem zugefiihrten Cystin bei Gegenwart von Cholsaure Taurin 
bildet. Das Cystein, bzw. sein Oxydationsprodukt, das Cystin, ist ein wesent- 
licher und konstanter Zellbestandteil und findet sich in allen Organsdften, 
besonders reichlich in der Leber, wo es, wie eben erwahnt, eine Quelle fiir 
einen wesentlichen schwefelhaltigen Bestandteil der Galle, das Taurin, dar- 
stellt. Samtliche Schwefelverbindungen des Harns, die als Sulfate, Athersulfate 
und Neutralschwefel vorkommen, sind Umwandlungsprodukte des dem nor- 
malen EiweiBabbau entstammenden Cystins. Nach der Verfiitterung von 
salzsaurem Cystein erscheinen zwei Drittel davon im Harn als Sulfate, ein 
Drittel als neutraler Schwefel wieder (Goldmann*). Cystin selbst wird dabei 
nicht ausgeschieden, aber es erhoht neben der Ausscheidung der Sulfate be- 
sonders den Neutralschwefel und 1aBt unterschwefligsaure Salze im Harn auf- 
treten (/. Wohlgemuth’”). Cystin kommt im normalen Harn auch nicht einmal 
in Spuren vor. 

Das Wesen der Cystinurie liegt in einer Anomalie des intermediaren 
EiweiBabbaues dergestalt, daB® die schwefelhaltigen Aminosauren, das Protein- 
cystin sowie das Steincystin, nicht in der normalen Weise abgebaut werden 
kénnen und unverandert durch die Nieren in den Harn abgeschieden werden. 
Bei manchen Cystinurikern scheint es sich nur um eine ganz isolierte Insut- 
fizienz des Stoffwechsels diesen Thioaminosduren gegeniiber zu handeln. Das 
sind wohl die leichten Falle von Cystinurie. In der Regel scheint es sich aber 
um eine tiefer greifende Stérung in der Verwertung der beim EiweiBabbau ent- 
stehenden Aminosauren zu handeln, die sich nicht allein auf das Cystin be- 
schrankt, sondern auch andere Aminosauren, z. B. Tyrosin, Asparagin, Ar- 
ginin, Lysin betrifft. Von den beiden letztgenannten Spaltprodukten abstam- 
mende Diamine kénnen, wie das von Baumann, Brieger u. Stadthagen u. a. 
beobachtet worden ist, in seltenen Fallen spontan neben dem Cystin im Harn 
ausgeschieden werden. Das sind dann Falle von spontaner Diaminurie, 
auf die wir im nachsten Kapitel ndher eingehen werden. Die Insuffizienz 
gegeniiber diesen Aminosauren kann aber beim Cystinuriker auch véllig latent 
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sein und erst dann hervortreten, wenn in der Aminosaurenzufuhr eine gewisse 
Toleranzgrenze iiberschritten wird, Ahnlich wie wir das von der Glykosurie 
des Diabetischen kennen. So beobachteten z. B. Lowy u. Neuberg, daB ihr 
Cystinuriker, der spontan auBer Cystin keine Aminosaure ausschied, von 6 g 
Tyrosin, per os zugefiihrt, 5 g wieder unverandert im Harn ausschied, von 5 g 
Asparaginsaure ca. 3, 4g, und es ist wohl kein Zweifel, daB derselbe gegentiber 
jeder anderen Monoaminosdure der a-Reihe die entsprechende herabgesetzte 
Toleranz aufgewiesen hatte. Auch bestand dieselbe gegeniiber den Diamino- 
sAuren, wie sich bei der Verabreichung von Arginin und Lysin herausstellte. 
Doch werden diese EiweiBabbauprodukte des EiweiBes nicht unverandert, wie 
die o-Monoaminosauren, ausgeschieden, sondern in etwas veranderter Form, 
u. zw. als Derivate der Diaminosauren. Das Lysin: CH, NH, — (CH:); — 
—CH.NH,.CO.OH wurde als Pentamethylendiamin (Cadaverin) im 
Harn wiedergefunden, das Arginin: NH,.C(NH) — NH.CH, — (CH,), — 
—CH.NH,—CO.OH als Tetramethylendiamin (Putrescin). In beiden 
Fallen wurde also eine CO,-Gruppe abgespalten, offenbar durch einen inter- 
mediaren fermentativen Vorgang, und aus dem Molekiil des Arginins wurde 
auBerdem noch ein Cyanamid, resp. Harnstoffrest losgelist; es handelte sich 
also bei diesem Cystinuriker um eine gleichzeitig bestehende experimentelle 
alimentare Diaminurie. Indessen traten die Monoaminosauren sowie 
die Diamine nur dann im Urin auf, wenn die Substanzen als freie, isolierte 
Aminosauren dargereicht wurden. Wir wissen heute, wie eingangs erwahnt 
wurde, daB die Eiwei8kérper der Nahrung vermutlich bis auf die Aminosauren 
herunter abgebaut werden miissen, um wieder zum individuellen KérpereiweiB 
aufgebaut zu werden. Die obenerwahnten Mono- und Diaminosauren waren 
also sicherlich auch kontinuierlich bei jenem Cystinuriker im Darmkanal und 
im intermediaren Stoffwechsel vorhanden, wurden aber in normaler Weise ver- 
wertet. Der Grund diirfte meines Erachtens wohl darin zu suchen sein, da8 
es fur die Stoffwechselvorgange einen wesentlichen Unterschied bedeutet, ob 
es sich um die Verarbeitung von fertigen isolierten Substanzen oder um solche 
im Status nascendi handelt, die viel leichter angreifbar sind. Der von Léwy 
und Neuberg studierte Fall von Cystinurie, der auch per os zugefiihrtes 
Proteincystin unverandert wieder ausscheidet, kann auch als Beweis dafiir 
dienen, daB die Cystinurie, die Monaminurie sowie die Diamin- 
urie sicherlich zum Teil auch eine exogene ist, d. h. ihre Quelle in den 
zugeftihrten Nahrungssubstanzen hat. Da wir aber durch eine Reihe von Be- 
obachtern wissen, daB die Cystinurie ganz unabhangig von der zugefithrten 
Nahrung besteht, daB® sogar isoliertes Proteincystin, per os verabreicht, voll- 
standig verbrannt und daher ohne jeden Einflu8 auf die Cystinausscheidung 
sein kann (Thiele 1. c.), sowie per os verabreichtes isoliertes Glykokoll, 
Asparagin, Tyrosin von Cystinurikern zu Harnstoff abgebaut werden kann 
(C. Alsberg und O. Folin“, Charles Simon”, Wolf und Shajfer®), mu8 darum 
der SchluB gezogen werden, daB die Cystinurie auch endo gener Natur ist. 
Die GréBe der endogenen Cystinausscheidung nach langer dauernder, vollig 
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eiweiBireier Ernahrung ist meines Wissens bisher beim Cystinuriker noch nicht 
festgestellt worden. Es diirfte sich da wohl nur um verschiedene Grade einer 
dem Wesen nach vollig gleichartigen Stoffwechselstérung handeln. Die leich- 
testen Grade von Aminosaurendiathese scheiden nur endogenes Cystin aus und 
verbrennen die exogenen Monoamiinosduren sowie die anderen endogenen 
Monoaminosauren, die schwereren Falle sind auch mehr weniger insuffizient 
gegentiber exogenen Aminosauren, ja sind sogar unter Umstanden nicht mehr 
im stande, die endogenen Monoaminosauren zu verbrennen, wie der von 
Abderhalden und Schittenhelm*® beschriebene Cystinuriker, der spontan neben 
Cystin Tyrosin und Leucin ausschied, oder der von Garrod und 
Hurtley™ beschriebene, der zugleich Tryptophan ausschied. SchlieBlich 
kann es sogar zur endogenen Diaminurie neben der Cystinurie kommen. 
Solche Falle haben L. v. Udranski und E. Baumann" sowie Brieger und Stadt- 
hagen® und Bodtker* exakt bearbeitet und nachweisen kénnen, da hier 
neben Cystin die oben bereits genannten Derivate der Aminosauren des Lysins 
und Arginins, namlich Cadaverin und Putrescin, ausgeschieden 
wurden. 

Was nun die klinische Symptomatologie der Cystinurie betrifft, 
so handelt es sich hierbei um eine vorzugsweise bei Mannern auftretende 
chronische Ausscheidung des schwerldslichen Cystins in krystallinischer 
Form im Harn. Der von Léwy und Neuberg® publizierte Fall, ein 54jahriger 
Kauimann, litt z. B. nachweislich bereits seit 18 Jahren an Cystinurie, und es 
ist wahrscheinlich, daB Konkrementbeschwerden in den Harnwegen, die bei 
ihm vor 25 Jahren aufgetreten waren, auf derselben Ursache beruhten. Die 
Annahme ist wohl erlaubt, daB diese Stoffwechselanomalie stets eine an- 
geborene ist, deshalb braucht sie nicht schon in den ersten Lebensjahren 
manifest zu werden. Die Beobachtungen iiber Cystinurie sind noch zu neu 
und zu sparlich, als daB man daraus bestimmte Schliisse in dieser Richtung 
ableiten kénnte. Es sei darauf hingewiesen, daB auch bei ganz Kleinen Kindern 
schon ziemlich groBe Cystinsteine gefunden worden sind. So beschreibt z. B. 
O. Kleinschmidt? aus dem Aschoffschen Institut einen bohnengroBen Stein 
aus reinem Cystin, der dem Nierenbecken eines 10°/,monatigen Kindes ne 
stammt. Abderhalden” beobachtete die Stoffwechselstorung bei einem a le 
jahrigen Madchen. Auch die Tatsache, daB das Leiden in einzelnen Fallen 
einen ausgesprochenen familiaren Charakter zeigt und ean au suse 
(Niemann, W. Ebstein**, E. Pfeiffer’, Mester”, J. Cohn ‘ Abderhalden : 
Achilles Miiller®® u. a.), spricht wohl in dem Sinne, dab die Cystinurie einen 
angeborenen Defekt des intermediaren Stoffwechsels im Abbau bestimmter 
-Aminosauren darstellt. 
: oes ait des Cystinurikers ist offenbar Proteincystin (Lowy fe Mee 
berg). Es tritt im Harn entweder in geloster Form auf und wird dann a 
durch schwaches Ansauern desselben mit Essigsaure und allmahliches a 
engen zur Abscheidung gebracht, oder aber es findet sich als krystallinisches 


Sediment von mikroskopischen, sechseckigen, kleinen, diinnen Tafelchen, ge- 
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legentlich auch einmal in Nadelform (Fig. 1). Wir haben bereits oben naher 
ausgefithrt, daB dem Proteincystin die sechseckige, dem Steincystin die Nadel- 
form eigentiimlich ist. Die Krystalle losen sich in Ammoniak, Alkalien, Salz- 
saure und anderen Mineralsduren, sind unléslich in Essigsaure, Wasser, 
Alkohol und Ather. Diese Eigenschaften erleichtern ihre Unterscheidung von 
anderen krystallinischen Sedimenten des Harns. Beim Erhitzen der Krystalle 
mit Natronlauge und Bleiacetat bilden sie schwarzes Schwefelblei, erhitzt man 
einige Krystalle mit Natronlauge auf blankem Silberblech, so entsteht ein 
schwarzer Fleck von Schwefelsilber infolge der Gegenwart von leicht abspalt- 
barem Schwefel im Cystin. 
Higa! 


Harnsaure bei Cystinurie. (Eigene Beobachtung.) 


Die Tagesmengen des von Cystinurikern ausgeschiedenen Cystins betragen 
0-5—1-0 ¢g und mehr. 

In der Regel ist die Cystinausscheidung eine dauernde Anomalie des inter- 
mediaren Stoffwechsels. Da, wo ein abnorm gesteigerter Zerfall von K6rper- 
eiweiB gleichzeitig mit destruktiven Prozessen in der Leber einhergeht, kann 
unter Umstanden auch einmal der Befund von Cystin im Harn eines nicht 
Cystinurischen erhoben werden. Das gilt von der Phosphorvergiftung, die be- 
kanntlich unter dem Bild der akuten, gelben Leberatrophie verlauft, und gilt 
von der akuten, gelben Leberatrophie. Bei einem derartigen Fall habe ich selbst 
im Harn neben Leucin und Tyrosin typische Cystintafeln gefunden, die das fiir 
Cystin charakteristische chemische Verhalten zeigten. Sonst sind voriiber- 
gehende Ausscheidungen von Cystin jedenfalls sehr selten, wenngleich auch 


Ebstein einmal eine solche von 10 Tagen beobachtet hat. Vielleicht werden sie 
auch tibersehen. 
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Die Cystinurie an sich macht uberhaupt keine klinischen Symptome. Es 
kann indessen im Verlauf der Anomalie — offenbar je nach dem Grade der 
Cystinbildung und der Diathese — zu Ablagerungen des schwerldslichen 
Cystins kommen, u. zw. in Form von Cystininfiltrationen parenchymatiser 
Organe sowie zu Konkrementbildungen in den Harnwegen. 


Was erstere anlangt, so hat Abderhalden Cystininfiltrationen vornehmlich 
in Leber und Nieren gesehen. Diese Cystininfiltrationen sind offenbar der Aus- 
druck einer Ubersattigung der Gewebsfliissigkeit mit dem schwerléslichen 
Cystin, welches dann in den Geweben ausfallt. 


Was nun die Ursachen der Steinbildung bei der Cystinurie betrifft, so 
gelten hier dieselben Bedingungen, wie sie itberhaupt fiir die nichtentziindliche 
Steinbildung bei Stoffwechselstérungen heranzuziehen sind. Bis vor kurzem 
beherrschte hier die sehr plausible, von Ebstein geschaffene Vorstellung, der 
ich mich auch selbst in meinem Lehrbuch’ angeschlossen hatte, die Klinik: 
Die Entstehung der Harnsteine setzt die Existenz einer besonderen eiweiB- 
artigen Geriistsubstanz im Harn voraus. Diese wird geliefert durch sog. epi- 
theliale Katarrhe in den Harnwegen, die zur Abschilferung der Epithelien und 
Ausschwemmung ihrer Zerfallprodukte fiihren. Wenn der Harn nur bei Gegen- 
wart dieser organischen Geritistsubstanz die Steinbildner in geniigender Kon- 
zentration enthalt, kommt es zum Auskrystallisieren derselben. Die Uber- 
sattigung mit harnsteinbildenden Substanzen allein geniigt jedenfalls nach der 
Ebsteinschen Vorstellung nicht zum Zustandekommen der Konkremente. 


Die sorgfaltigen Studien Aschojfs und seiner Schiiler auf diesem Gebiet 
haben indessen gezeigt, daB diese eben erwahnten Vorstellungen iiber die 
Genese der Harnsteine zu modifizieren sind. Aschojf und sein Schiiler O. Klein- 
schmidt haben gute Griinde fiir die Auffassung beigebracht, daB das primare 
Moment in der Genese der Harnsteine nicht die organische Gertistsubstanz ist, 
sondern die Wbersattigung des Harns mit Steinbildnern, und die daraus 
resultierende krystallinische Abscheidung derselben. Der bei allen Sediment- 
bildungen im Harn nachweisbare EinschluB an organischer, eiweibartiger 
Substanz ist ein sekundarer Prozef, der mit der Entstehung der Steine nichts 
zu tun hat, und in seinem Umfang abhangig ist von der Quantitat des vor- 
handenen EiweiBes. Die EiweiBkorper diffundieren sekundar in die Krystall-, 
bzw. Steinbildungen hinein. Die Cystinsteine, wegen ihrer Seltenheit auch als 
Harnedelsteine bezeichnet, sind in der Regel kleine, runde Konkremente von 
etwas héckeriger, durchscheinender Oberflache von schmutziggelber Farbe. 
Auf Diinnschliffen (cf. O. Kleinschmidt) kann man den krystallinischen 
Aufbau gut erkennen. Man sieht dann entweder die charakteristischen, sechs- 
seitigen Tafeln, wenn es sich um Proteincystinsteine handelt, oder Mes 
wenn Steincystin zugegen ist, oder beides. Um primare Cystinsteine konnen 
sich sekundare Schichten von Harnsalzen ablagern. Korallenahnliche Cystin- 
steine, mit Phosphatkrusten tiberzogen, hat Achilles Miiller®® im Nierenbecken 


eines 21jahrigen Cystinurikers gefunden. 
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Die Konkremente kénnen im Nierenbecken cder in der Blase entstehen 
und machen je nach ihrem Sitz — ob in Nierenbecken, Ureter oder Blase — 
oder ihrer Groe Beschwerden, die sich in ihrem klinischen Bilde in nichts von 
den Beschwerden durch Konkremente gewodhnlicherer Art unterscheiden: 
Schmerzen, kolikartige Anfalle, entziindliche, bzw. eitrige Prozesse in den 
ableitenden Harnwegen, resp. der Niere und dem dazugehérigen Harnbefund, 
in welchem dann eventuell Cystin leicht erkannt wird, aber nicht unbedingt 
vorhanden zu sein braucht. Die Cystinsteindiathese neigt sehr zu rezidivierender 
Steinbildung. So wurden z. B. in dem Achilles Miillerschen Falle im Laufe von 
sechs Jahren durch dreimalige Nephrotomie jedesmal groBe Cystinkorallen- 
steine aus demselben Nierenbecken entfernt. Die Dichte der Cystinsteine ist 
geringer als diejenige der Oxalate und Phosphate, aber gréfer als die der 
Urate. Demzufolge sind auch auf der Roéntgenplatte gut darstellbar (Kien- 
béck bei Achilles Miiller). 


Der Gesamtstoffwechsel bei der Cystinurie scheint, abgesehen von der 
erlauterten Insuffizienz im Aminosaurenabbau, nicht wesentlich alteriert. 
Der relativ hohe Neutralschwefelgehalt im Harn ist eine direkte Folge dieser 
letzteren. Ein Einflu8 der Cystinurie auf die Zusammensetzung der Galle ist 
nicht erkennbar und das Verhaltnis von N:S in derselben bewegt sich in 
normalen Grenzen, nur nach gréBeren Cystingaben per os scheint der mit der 
Galle ausgeschiedene Schwefel etwas anzusteigen (Wol7 u. Shajfer®). Mariot 
u. Wolf*® haben die Stickstoffverteilung im Harn eines Cystinurikers gepriift 
und fanden von 8°20 g Gesamt-N: 62°6°/, Harnstoff-N, 11:96°/, Ammoniak-N, 
1-15°/, Harnsaure-N, 3-66°/, Kreatinin-N, 5-93°/, Aminosauren-N, 6-94°/, un- 
bestimmbaren N, also lediglich einen etwas niedrigen Harnstoffquotienten. 

Ob Gelenkerscheinungen, die bei manchen Cystinurikern (Ebstein*) be- 
obachtet worden sind, einen kausalen Zusammenhang mit der Stoffwechsel- 
stérung haben, sei dahingestellt. Man hat sogar von ,,Rheumatismus cysticus“ 
gesprochen. 


Die Diagnose der Cystinurie ergibt sich leicht aus dem oben Ausgefiihrten : 
Die. Anwesenheit der sechseckigen feinen Tafeln, die spontan im Harn aus- 
gefallen sind oder nach Ansauern mit Essigsdure und die die charakteristischen 
chemischen Eigenschaften aufweisen: Léslichkeit in Ammoniak und Salzsaure, 
Unléslichkeit in Essigsaure, Wasser, Alkohol, Ather, Schwefelbleireaktion beim 
Erhitzen mit Natronlauge und Bleiacetat, sichern die Diagnose. Man mu8 
daran denken, daB Cystin gelegentlich auch einmal in Nadelform auskrystal- 
lisieren kann. 

In dem von Achilles Miiller genau beschriebenen Falle traten bei einem 
Cystinuriker, der an Nephrolithiasisanfallen litt, jedesmal wahrend dieser 
Urticaria auf, und Mauthner fand im Blut gleichzeitig ein Krystallchen, das er 
als Cystin ansprach. Indessen scheint mir aus einem einzigen Krystalle der 
Beweis einer an sich ja wahrscheinlichen C y stin 4 mie noch nicht stringent 
zu sein. Es ist auch wenig wahrscheinlich, daB das Cystin im alkalischen Blut 
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in Krystallform auftritt und dadurch als mechanisch die GefaBnerven irri- 
tierende Substanz Urticaria auslésen kann. 

Mit diesen qualitativen Reaktionen und der mikroskopischen Analyse kann 
auch die Natur eines Konkrementes als Cystinstein erkannt werden. (Die 
genauere Identifizierung des Cystins ist aus den oben zitierten Arbeiten zu 
entnehmen. ) 

Therapie. Die Erkenntnis des Wesens der Cystinurie als eine Insuffizienz 
des intermediaren fermentativen EiweiBabbaues nach einer ganz bestimmten 
Richtung hin 1aBt uns begreifen, daB die Therapie dieser Stoffwechselstérung 
selbst nur bescheidene Erfolge erhoffen kann. Wir kennen die Quelle der Cystin- 
ausscheidung: die Eiweif®kérper. Wir haben gesehen, daB die Cystinurie aus 
einer exogenen und endogenen Quelle gespeist wird. Die endogene Quelle im 
intermediaren EiweiBumsatze zu beeinflussen steht nicht in unserer Macht. 
Die in der EiweiBzufuhr gelegene exogene Quelle ist nur bis zu einem gewissen 
Grade beeinfluBbar, insofern wir den EiweiBiiberschu8 vermeiden kénnen, 
d. h. indem wir nicht wesentlich mehr Eiwei® zufithren als das sog. EiweiB- 
minimum erfordert, d. h. die Tagesmenge von 60 g Eiwei® nicht wesentlich 
uberschreiten, bzw. 0-8—0-9 ¢ EiweiB pro kg Kérpergewicht. DaB hohe Eiweib- 
gaben in der Nahrung die Cystinausscheidung des Cystinurikers tatsAchlich 
vermehren kénnen, haben z. B. die Beobachtungen von Williams** u. a. gezeigt. 
Da samtliche EiweiBkorper die Muttersubstanzen des Cystins enthalten, ist die 
qualitative Auswahl der zugefiihrten EiweiSkorper irrelevant. Die fermenta- 
tiven Krafte selbst zu heben, welchen der Abbau der in Frage kommenden 
Aminosauren obliegt, steht nicht in unserer Macht. Man hat sich in dieser 
Hinsicht anfangs von der Radiumtherapie etwas versprochen. Aber die Er- 
fahrung hat gezeigt, da sich die fermentativen Vorgange im Stoffwechsel durch 
die Radiumtherapie nicht beeinflussen lassen, eine Tatsache, die mich auch 
zahlreiche eigene Erfahrungen in sorgsamen Versuchsreihen gelehrt haben. Das 
gleiche gilt in dieser Hinsicht vom Thorium. Je besser ein Organismus im 
allgemeinen im Stande ist, um so leistungsfahiger werden auch seine vitalen 
und fermentativen Funktionen sein, und deshalb wird mit der Hebung der all- 
gemeinen Ernahrung und der Korperfunktionen bei geschwachten und mangel- 
haft entwickelten Individuen zweifellos etwas Niitzliches geschehen. 

Die eigentliche Ursache fiir die sich klinisch bemerkbar machenden, durch 
die Cystinurie hervorgerufenen Stérungen, d. h. fur die Konkrementbildung 
in den Harnwegen, ist die Schwerléslichkeit des Cystins, und es liegt 
die Frage nahe, ob es méglich ist, dieselbe therapeutisch zu beeinflussen. 
v. Bergmann™ hat in seinen experimentellen Studien an Hunden die Beobach- 
tung gemacht, daB bei gleichzeitiger Verabreichung von Cystin und chlorsaurem 
Natron die Bildung von Taurin und Taurocholsaure, den leichtléslichen Gallen- 
bestandteilen, auf Kosten des Cystins zunahm. Es ware dies also ein Weg, aut 
welchem intermediar das Cystin des Cystinurikers miglicherweise erfolgreich 
in harmloses Taurin iibergefiihrt werden kénnte. Dieser Versuch ist auch einmal 
an einem Cystinuriker therapeutisch verwertet worden, indessen ohne erkenn- 
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baren Einflu8 auf die Cystinausscheidung im Harn, also erfolglos (Simon und 
Campbell’). Indessen bedarf diese Frage wohl noch weiterer Bearbeitung. 
Die Erhéhung der Alkalescenz des Harns, bzw. die Erhdhung an Ammoniak-, 
bzw. Ammonsalzen miiBte gleichfalls die Léslichkeitsverhaltnisse des Cystins 
giinstig beeinflussen, daher ist die Zufuhr alkalischer Wasser (eventuell von 
Harnstoff?) therapeutisch indiziert bei Sorge fiir reichliche Diurese. Es mu 
freilich daran erinnert werden, daB Cystinkrystalle auch im alkalischen Harn 
beobachtet werden. Ist erst Konkrementbildung eingetreten, so erfordert die 
Behandlung der Konkrementbeschwerden die MaBnahmen, die der Urolithiasis 
tiberhaupt zukommen. 
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and Diamines. J. of phys. 1907, XXXVI, S. 68. — ® Charles G. L. Wolf u. Philipp 
A. Shaffer, EiweiBstoffwechsel bei Cystinurie. J. of biol. chem. 1908, IV, S. 439. — 
© L. Blum, Uber das Schicksal des Cystins im Tierkérper. Hofmeisters Beitr. z. chem. 
Phys. u. Path. 1904, V, S. 1; Sur quelques troubles de la nutrition: la Cystinurie et 
l’alcaptonurie. Semaine médical. 21. Nov. 1906. — * G. v. Bergmann, Die Uberfiihrung 
von Cystin in Taurin im tierischen Organismus. Hofmeisters Beitr. z. chem. Phys. u. Path. 
1904, IV, S. 192. — ” J. Wohlgemuth, Uber die Herkunft der schwefelhaltigen Stoff- 
wechselprodukte im tierischen Organismus. Zt. f. phys. Chem. 1903/04, XL, S. 81; 1904/05, 
XLII, S 469. — * Goldmann, Uber das Schicksal des Cysteins und die Entstehung der 
Schwefelséure im Tierkérper. Zt. f. phys. Chem. 1885, IX, S. 260. — “CC. Alsberg u. 
O. Folin, Protein metabolism in Cystinuria. Am. j. of phys. 1905, XIV, S. 54. — *° Charles 
E. Simon, Uber Fiitterungsversuche mit Monoaminosduren bei Cystinurie. Zt. f. phys. 
Chem. 1905, XLV, S. 357. — ** Abderhalden u. Schittenhelm, Ausscheidung von Leucin 
und Tyrosin in einem Falle von Cystinurie. Zt. f. phys. Chem. 1905, XLV, S. 468. — 
* Garrod u. Hurtley, Uber Cystinurie. J. of phys. 1906, XXXIV, S. 217. — ZL. v. 
Udransky u. E. Baumann, Vorkommen von Diaminen bei Cystinurie. Zt. f. phys. Chem. 
1889, XIII, S. 564; Weitere Beitrage zur Kenntnis der Cystinurie. Ebenda. 1891, XV 


bd 
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. Tl. — * Brieger u. Stadthagen, Uber Cystinurie. Berl. kl. Woch. 1889, S. 345. — 

Eyvind Bédtker, Beitrag zur Kenntnis der Cystinurie. Zt. f. phys. Chem. 1905 XLV 
S. B05 75 (C. Kleinschmidt, Die Harnsteine. Berlin 1911, Jul. Springer, S. 32, ~ 
*" £. Abderhalden, Familiare Cystindiathese. Zt. f. phys. Chem. 1903, XXXVIII, S. 557. 
— * A. Niemann, A. f. kl. Med. 1876, S. 232. — ™ W. Ebstein, Ein paar nete Falle 
von Cystinurie. A. f. kl. Med. 1878, XXIII, S. 138. — ® E, Pfeiffer, Eine neue Cystin- 
familie. Zbl. f. Harn. 1897, S. 173. — % B. Mester, Beitrage zur Kenntnis der Cystinurie. 
Zt. f. phys. Chem. 1890, XIV, S. 108. — 27 J. Cohn, Uber familidre Cystinurie. Berl. kl. 
Woch. 5. Juni 1899. — *8 Achilles Miiller, Uber Cystinurie und Cystinsteine. Wr. med. 
Woch. 1911, XXXVII u. XXXVIII. — ” F., Umber, Lehrbuch der Ernahrung und der 
Stottwechselkrankheiten. Urban u. Schwarzenberg, 1909, 1. Aufl., S. 350. — ®° W. Marriot 
and Ch. Wolj, Cystinuria. Am. j. of med. sc. 1906, CXXXI, S. 197. — * Horatio B. 
Williams u. Charles G. L. Wolj, EiweiBstoffwechsel bei Cystinurie. J. of biol. chem. 1909, 
VI, S. 337. — * Simon u. Campbell, Uber Fiitterungsversuche mit Cholsaure bei Cystin- 


urie. Chem. Zbl. 1904, II, S. 468; Hofmeisters Beitr. z. chem. Phys. u. Path. 1904, V, 
S. 401. 


to 
o 


Diaminurie. 

Wir haben bereits oben erfahren, daB der Cystinuriker unter Umstanden, 
je nach dem Grade seiner Stoffwechselinsuiffizienz, seiner Amincosaurendia- 
these, auch Diaminosauren nicht mehr véllig abbauen kann. Und zwar handelt 
es sich da in erster Linie um die beiden Diaminosauren: L y sin: CH, . NH, — 
— (CH,); —CH.NH,.COOH, und Arginin: NH,.C(NH)—NH. 
. CH, — (CH.),.CH.NH,—CO.OH. Dieselben werden nach Abspaltung 
einer CO.-Gruppe und — beim Arginin — nach Abspaltung eines Harnstoff- 
restes als Pentamethylendiamin, d. i. Cadaverin: 


CH, “CH. — CH: NH, 
7XCGH;—CH; NH; 


bzw. Tetramethylendiamin, d. i. Putrescin: 
CH, — CH, . NH, 


du, — CH, . NH, 
ausgeschieden. 

Diese Tatsache haben zuerst E. Baumann und L. v. Udransky*, dann 
L. Brieger und M. Stadthagen* entdeckt, und spater haben sie in anderen Fallen 
eine ganze Reihe von Autoren bestatigt (J. Cohn’, P. J. Cammidge und 
A. E. Garrod‘, Ch. E. Simon®, Me Kim Mariott und Ch. G. Wolf® u. a.). 

Indessen scheidet nicht jeder Cystinuriker spontan Diamine aus. 

Das lehrt der von A. Léwy und C. Neuberg studierte Fall, welcher erst 
zum kiinstlichen Diaminuriker wurde, als die genannten EiweiBspaltprodukte 
und Diaminomuttersubstanzen Lysin und Arginin per os verabreicht 
wurden. Damit wurde auch die von Filinger’ bereits aufgedeckte nahe Be- 
ziehung von Lysin zu Cadaverin, von Arginin zu Putrescin von neuem be- 
statigt. ; 

Diese Diamine finden sich nicht nur im Harn, sondern auch im Darm- 
inhalt. Bei schweren Magendarmerkrankungen sowie bei Malaria hat man sie 
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sogar auch ausschlieBlich im Kot gefunden. Bei der kiinstlichen, durch Ver- 
abfolgung entsprechender Aminosauren hervorgerufenen Diaminurie des New- 
bergschen Cystinurikers fanden sich nur im Harn Diamine, nicht im Kot. Es 
ist wohl zweifellos, daB auch die Diaminurie sowohl eine exogene als auch eine 
endogene Quelle haben kann, ahnlich.wie die Cystinurie. Die von Sfeyrer* er- 
mittelte Tatsache, daB bei der Autolyse des Pankreas Diamine auftreten 
kénnen, spricht auch fiir die Méglichkeit ihrer endogenen Entstehung im 
intermediaren fermentativen EiweiBabbau. 

Eine praktisch-klinische Bedeutung kommt der véllig harmlosen Diamin- 
urie nicht zu. Sie macht iiberhaupt keine klinischen Erscheinungen und kann 
nur diagnostiziert werden, wenn der Harn direkt auf die Anwesenheit von 
Diaminen hin verarbeitet wird, entweder durch Benzoylierung (Udransky und 
Baumann), oder mittels Sublimat und Pikrinsaure (L. Brieger), oder mit dem 
Phenylisocyanatverfahren (Léwy und Neuberg®). Eine Behandlung der 
Diaminurie ist somit gegenstandslos. 


Diaminurie: 

1 EF. Baumann u. L. v. Udransky, Uber das Vorkommen von Diaminen bei der 
Cystinurie. Zt. f. phys. Chem. 1889, XIII, S. 562; 1891, XV, S. 80. — * L. Brieger u. 
Stadthagen, Beitrag zur Kenntnis des Mytilotoxins. Virchows A. 1889, CXV, S. 490. — 
3 J. Cohn, Uber familiare Cystinurie. Berl. kl. Woch. 1899, S. 503. — * P. J. Cammidge 
u. A. E. Garrod, Uber Ausscheidung von Diaminen bei Cystinurie. Malys Jahrb. f. Tierch. 
1900, XXX, S. 904. — ® Ch. E. Simon, Cystinuria. Am. j. of med. sc. CXIX, S. 39; 
CXXIII, S. 838; John Hopkins Hosp. Bull. XV, S. 365. — ® W. Me Kim Mariott u. 
Ch. G. L. Wolf, Cystinuria. Am. j. of med. sc. Febr. 1906. — ” Ellinger, Die Konstitution 
des Ornithins und Lysins. Zt. f. phys. Chem. 1900, XXIX, $.334. — ®& Steyrer siehe bei 
Emerson, Uber das Auftreten von Oxyphenylathylamin bei Pankreasverdauung und iiber 
fermentative COs-Abspaltung. Hofmeisters Beitr. z. Phys. u. Path. d. Stoffw. 1902, I, 
S. 506. — * Léwy u. Neuberg, Zur Kenntnis der Diamine. Z. f. phys. Chem. 1904/05, 
XUN INS 355; 


Alkaptonurie. 


Unter den bisher bekannten Stérungen im intermediaren EiweiBabbau, wie 
sie die Aminosaurendiathesen darstellen, steht die von Bdédeker: entdeckte 
Alkaptonurie ihrer klinischen Bedeutung nach an erster Stelle. Bédeker hatte 
die Beobachtung gemacht, daB ein mit gewéhnlicher Farbe entleerter Hara 
beim Alkalizusatz unter Sauerstoffabsorption von der Oberflache her eine tief- 
braune Verfarbung annahm, die sich dem ganzen Harn beim Umschiitteln mit- 
teilte. Es mute sich also darin eine Substanz befinden, die eine starke Aviditat 
zu Alkali besaB, wonach Bédeker diese Stérung ja auch als Alkaptonurie 
(xdéntew) bezeichnete. DaB diese Substanz Kupfer reduziert, hat Bédeker 
bereits festgestellt. Diese Eigenschaften verdankt der Alkaptonharn der Gegen- 
wart von aromatischen Dioxysauren, die W. Ebstein? 1875 zuerst als Brenz- 
katechin ansprach, deren wahre Natur aber erst Baumann und seine Mit- 
arbeiter (Kraske und Wolkow, H. Embden*) autklarten. 

Wolkow und Baumann erbrachten den Beweis, daf es sich um ein Derivat 
eines EiweiBspaltproduktes des Tyrosins handle, welches als Homo- 
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gentisinsaure bezeichnet wurde. Seiner Natur nach stellte es ein Isomer 
eines Brenzkatechinderivats dar, namlich H ydrochinonessigsaure. 
Da dieselbe vom Gentisinaldehyd aus synthetisch gewonnen werden konnte 
(Baumann und Frénkel), nannte Baumann sie Homogentisinsaure. Sie stellt 
eine aromatische Kohlenstoffverbindung dar, in welcher 2 H-Atome durch 


Hydroxylgruppen ersetzt sind, und welcher eine Seitenkette von 2 C-Atomen 
(Essigsaure) angelagert ist: 


CH 
OH—C/ NCH 
HC. /C-OH 
G 


| 
CH, 

| 
CO.OH 


2, 5 Dioxyphenylessigsiure = Homogentisinsdure. 


Baumann und seine Mitarbeiter haben gezeigt, daB die EiweiSzufuhr 
beim Alkaptonuriker die Homogentisinsaureausscheidung vermehrt, u. zw. des- 
halb, weil es die Muttersubstanz derselben, das T yr o sin, enthalt. Sie stellten 
sich den Ubergang von Tyrosin in Homogentisinsaure folgendermafen vor: 


C—OH + HH Ci 
HC’ \CH OH—C/ SCH 
| | se O== | | t+-NH,+CO, + 2H,O 
HC. / CH he / COH 
CH,—CH (NH,)—CO.OH C—CH,—CO OH 
Tyrosin. eg le! Homogentisinsaure. 


Danach handle es sich also um eine gleichzeitige Kombination von 
Reduktions- und Oxydationserscheinungen am Tyrosinmolekil, eine Kom- 
bination, wie sie speziell den durch Hefe bewirkten Umwandlungen zukomme. 
Wolkow und Baumann zogen auch deshalb den SchluB, daB die Entstehung 
der Homogentisinsaure auf einen GarungsprozeB durch pflanzliche Parasiten 
im Darm zuriickzufiihren sei, nicht etwa auf eine Umwandlung in den Ge- 
weben. Bei der Zufuhr von Tyrosin per os sahen Wolkow und Baumann eine 
nahezu quantitative Umwandlung des Tyrosins in Homogentisinsaure, Embden 
dagegen in seinem Fall nur eine partielle. Mittelbach* hat spater gezeigt, daB 
die GréBe der Umwandlung bis zu einem gewissen Grade abhangig ist von 
der Art der Tyrosindarreichung. Bei Zufiihrung hauliger und kleiner Gaben 
kann nahezu eine quantitative Umwandlung erzielt werden. Die von ihm zuerst 
ermittelte Tatsache, daB auch im Hunger vom Alkaptonuriker Homogentisin- 
sdure ausgeschieden wird, lieB sich mit der Vorstellung Baumanns von der 
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enterogenen Herkunft der Homogentisinsaure nicht vereinigen. Er sowohl wie 
Garrod’ haben zuerst die richtige Vorstellung gehabt, daB die Homogentisin- 
sdure ein intermediares Stoffwechselprodukt des EiweiBzerfalls sei, das der 
Alkaptonuriker nicht anzugreifen vermag. 


Langstein und Meyer® haben auf dem Wege der Berechnung gezeigt, dab 
das Tyrosin des Eiweifes nicht ausreicht, um in allen Fallen die Homogentisin- 
saurebildung zu bestreiten, daB vielmehr eine weitere aromatische Aminosaure, 
die dem EiweiBabbau entstammt, als Muttersubstanz der Homogentisinsaure 
mit in Betracht komme, namlich das 1-Phenylalanin. Nach Falta und Lang- 
stein’ kann der Alkaptonuriker 89-3°/, des dargereichten I-Phenylalanins als 
Homogentisinsaure ausscheiden. Die einzelnen Aminosauren werden aber beim 
fermentativen Abbau nicht gleichzeitig abgespalten (Emil Fischer und Abder- 
halden’, Abderhalden, London und Remlin’). Bei experimentellen Verdauungs- 
studien an Fistelhunden zeigte sich verhaltnismaBig friih die Abspaltung des 
Tyrosins, verhaltnismaBig spat diejenige des Phenylalanins. Daher wird auch 
das zeitliche Verhaltnis der Gesamtstickstoffausscheidung zur Homogentisin- 
saureausscheidung davon abhangig sein, welche der beiden Muttersubstanzen 
Tyrosin oder Phenylalanin gereicht worden ist (s. L. Pincussohn*’). Jedenfalls 
stimmt damit die Erfahrung iiberein, da8 die Zufuhr stark tyrosinhaltiger 
EiweiBkorper bei Alkaptonurikern, z. B. Kasein, eine friihzeitige, im Verhaltnis 
zur N-Ausfuhr schnell ansteigende Homogentisinausfuhr auslést. Die GréBe 
der Homogentisinsaureausscheidung nach Darreichung verschiedenartiger Ei- 
weiBkérper ist, in Ubereinstimmung mit den erwahnten Tatsachen, auch eine 
wechselnde. Sie ist direkt abhangig von dem Gehalt der EiweiSkérper an 
aromatischen Aminosauren. In der Skala der EiweiBkorper steht in dieser Be- 
ziehung das tyrosinreiche Casein an erster Stelle, dann folgt das Fibrin, das 
Hamoglobin, das Serumalbumin, das Serumglobulin und Ovalbumin. Ledig- 
lich der aromatische Komplex der Eiweifkérper — also Tyrosin und 
Phenylalanin — ist maf®gebend fiir die Homogentisinsaurebildung, wahrend 
der Rest der N-haltigen EiweiBbausteine einen ganz normalen Abbau, zum 
groBten Teil zu Harnstoff, erfahrt. Der aromatische Komplex der EiweiBkérper 
scheint quantitativ oder nahezu quantitativ in Homogentisinsaure iitberzugehen. 
Wenigstens gilt dies fiir den bisher beststudierten Fall von Alkaptonurie, an 
dem Langstein, Falta, Neubauer und Erich Meyer® sowie Abderhalden, Bloch 
und Rona’ ihre Beobachtungen gemacht haben. 


Diese letzteren Autoren haben gepriift, inwieweit der Alkaptonuriker im 
stande ist, aus Phenylalanindipeptiden, die durch kiinstliche Synthese ge- 
wonnen waren, und die vom Pankreassaft des Hundes nicht in erheblichem 
MaBe gespalten werden kénnen, Homogentisinsaure zu bilden. Sie verwandten 
zu diesen Versuchen folgende synthetische Kérper: Glycylphenylalanin, Phenyl- 
alanylglycin, Alanylphenylalanin, Phenylalanylalanin, Leucylphenylalanin. 


Sie machten die Beobachtung, daB alle angewandten Dipeptide in engen 
Grenzen die ihrem Gehalt an Tyrosin, resp. an Phenylalanin entsprechende 
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Menge Homogentisinsaure lieferten. Ein EinfluB der Struktur war dabei nicht 
bemerkbar. 

Abderhalden konnte ferner mit seinen Mitarbeitern einen weiteren Beweis 
dafiir liefern, daB die Homogentisinsaurebildung nicht im Darm erfolgt, 
sondern zweifellos in den Geweben vor sich geht und einen Defekt in dem end- 
gultigen EiweiBabbau, speziell in dem Abbau der aromatischen Substanzen, 
darstellt. Bei der subcutanen Einverleibung von Glycyl-l-Tyrosin trat namlich 
eine Vermehrung der Homogentisinsaurebildung auf, es wurde also auch hierbei 
der Tyrosinkomponent in gewohnter Weise abgebaut, ein zweifelloser Beweis 
fur die intermediare Entstehung der Homogentisinsaure. So ist es auch ver- 
standlich, daB die EiweiBkorper des Alkaptonurikers selbst an Tyrosin nicht 
verarmen, wie das der Fall sein miiBte, wenn schon im Darm der aromatische 
Komplex fiir den EiweiBaufbau ausgeschaltet wurde. Abderhalden und Falta' 
haben den Nachweis fiihren kénnen, daB die Bluteiwei®korper des Alkapton- 
urikers denselben Gehalt an Tyrosin und Phenylalanin aufweisen, wie die des 
Normalen. Abderhalden hat ferner Haare und Nagel an zwei Alkaptouurikern 
auf Tyrosin untersuchen kénnen und darin keine Abweichung von der Norm 
gefunden. Jodverbindungen des Tyrosins, so das Dijodtyrosin, beeinflussen da- 
gegen die Homogentisinsaureausscheidung gar nicht. Hingegen  steigern 
Tyrosinfettsaureverbindungen, per os verabreicht, nach Mafgabe ihrer 
Tyrosinkomponente, die Homogentisinsaureausscheidung des Alkaptonurikers 
{Abderhalden und Masini’). 

Langstein und Meyer® haben vorgeschlagen, den Quotienten H : N, das ist 
Homogentisinsaureausscheidung zu Gesamtstickstoffausscheidung, im Urin als 
MaB fir die Alkaptonbildung aus EiweiB im Organismus zu betrachten. Dieser 
Quotient ist dem von Mering und Minkowski beim experimentellen Phlorrhizin- 
und Pankreasdiabetes eingefiihrten und bekanntlich auch in die Diabetes- 
pathologie des Menschen hineingetragenen Quotienten D:N_nachgebildet. 
Das darf indessen — worauf ic h** wohl zuerst klar und deutlich und mit guter 
Begriindung hingewiesen habe und was neuerdings auch von zahlreichen 
anderen Autoren, insbesondere Abderhalden, mehrfach hervorgehoben wurde 
— nur mit einer gewissen Reserve geschehen. Denn die EiweiBabbauprodukte 
gehen beim EiweiBzerfall im Kérper offenbar nicht alle gleichzeitig denselben 
Weg. Ein wie groBer Teil der N-haltigen Abbauprodukte zum Wiederaufbau 
verwendet wird, ein wie groBer dagegen bis zu Ende abgebaut wird, ist sehr 
schwer zu sagen und jedenfalls sehr abhangig von dem jeweiligen Ernahrungs- 
zustand und der jeweiligen Ansatzbestrebung des K6rpers. . 

Somit ist also das Wesen der Alkaptonurie eine Insuffizienz des inter- 
mediaren Stoffwechsels in der Verwertung ganz bestimmter Abbauprodukte 
des Eiweifzerfalls, namlich der aromatischen Aminosauren: Tyrosin und 
Leucin. Der Ort der intermediaren Stérung liegt in den Geweben, beruht wohl 
in einer Insuffizienz der fermentativen Krafte, die wir als Tyrosinase bezeichnen. 
Homogentisinsaure an sich ist ein normales intermediares Produkt, nicht etwa 
das Produkt einer pathologischen Entgleisung des EiweiBabbaues. Dies ist 
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ganz kiirzlich nach mancherlei friiheren Fehlversuchen anderer Forscher (s. b. 
Neubauer’’) bewiesen worden durch einen Versuch, den Adbderhalden*® an 
einem Gesunden angestellt hat: es ist ihm gegliickt, bei einem Individuum, das 
keine Alkaptonurie aufweist, durch Verabreichung von 50 g 1-Tyrosin per os 
eine kinstliche Ausscheidung von Homogentisinsaure 
zu erzielen. 

Aus zahlreichen experimentellen Studien (Falta-Langstein-Neubauer, 
Falta, Baumann, Abderhalden-Masini) ergibt sich, daB die chemischen Sub- 
stanzen ganz bestimmte Eigenschaften haben miissen, um beim Alkaptonuriker 
als Homogentisinsaurebildner in Betracht zu kommen. Nach unseren bisherigen 
Kenntnissen mtissen es aromatische Sauren sein, die eine dreigliedrige Seiten- 
kette besitzen, welche in a-Stellung zum Carboxyl substituiert ist, u. zw. ent- 
weder durch OH, O oder NH,. Der Benzolkern selbst muB entweder unver- 
andert sein, oder, wenn ein Substituent vorhanden ist, so mu8 derselbe in 
p-Stellung zur Seitenkette stehen. Wenn zwei Substituenten vorhanden sind, so 
miissen dieselben in 2, 5-Stellung stehen (cf. hieriiber die ausfiithrliche Zu- 
sammenstellung von Pincussohn*’). 


Der Weg, auf dem die Muttersubstanzen der Alkaptonsauren, Tyrosin 
und Phenylalanin, zu HomogentisinsAure abgebaut werden: 


2 
we 
| NS 
CH, NS 
| sS 
Che Nia. Bs 
CO.OH ‘ t~ 
Phenylalanin. a ie 
OH / | 
p as OH 
SY | 
| GO°OH 
GH; 
| 
CH—NH, 
| 
COsOn 
Tyrosin. 


ist nach den Forschungen von Neubauer", Erich Meyer‘, L. Blum* folgender : 


Fs vollzieht sich zunachst die Umwandlung des Aminopropionsaure- 
(Alanin-) Rests des Phenylalanins und des Tyrosins in den Essigsaurerest : 
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| l 
CH, Gi. 


| 
cae NH, CO.OH 
COOH 


Die Kurzung der dreigliedrigen Seitenkette ist aber nach den Unter- 
suchungen Neubauers nicht die erste Veranderung, welche Phenylalanin und 
Tyrosin erfahren; die erste Veranderung betrifft offenbar das mittelstandige 
a-Kohlenstoffatom der Kette, u. zw. in Form einer Abspaltung der NH,-Gruppe 
also einer Desamidierung, u. zw. einer oxydativen Desamidierung auf dem 
Weg iiber die Ketonsauren. 


Das weitere Schicksal der Ketonsdure ist oxydative Abspaltung der CO,- 
Gruppe, wodurch eine um 1 C-Atom armere Fettsaure entsteht. 


Also: 
| 
Cit, Cals (Clink 
a= | ——— | CO; 
CH NH, GO +O CO.OH 
| | 
CO.OH CO. O|H 
Ketonsaure. 


Vor dieser Umwandlung der dreigliedrigen Ketonsaure in die zweigliedrige 
C-Kette treten Veranderungen am Benzolring selbst auf, das Phenylalanin 
wird in der p-Stellung hydroxyliert, am Tyrosin vollzieht sich auf dem Wege 
intramolekularer Atomverschiebung eine Umlagerung am Benzolkern, mit dem 
Auftreten von Chinolen als Zwischenprodukt (Erich Meyer, L. Blum), und auf 
dem Weg iiber die Hydrochinonbrenztraubensaure entsteht die Homogentisin- 


saure. 


O OH 
ee hee Sf) ia 
jie ees ums 
i fit 
OH, / \_ 7 CH,-CO-CO-OH seh \ JOH 
fa OH | 2 he 
se a3 
CO | 
i | CO-OH 
CO-OH CO-OH ab 
Chinol. Hydrochinon- Homogentisinsaure. 


brenztraubensaure. 


Zu einem weiteren Abbau der Homogentisinsaure, wie sie der Normale 
vollbringt, ist der Alkaptonuriker nicht im stande, er bleibt vielmehr auf der 
Homogentisinsaurestufe stehen! 
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AuBer der Homogentisinsaure wird vom Alkaptonuriker unter Umstanden 
noch eine andere Alkaptonsdure ausgeschieden, namlich die von Kirk” zuerst 
beschriebene Uroleucinsaure, welche von Huppert” als Hydrochinon- 
milchsaure aufgefaBt worden ist. Sie unterscheidet sich von der Homogentisin- 
saure dadurch, daB sie durch Bleisalze schwer oder gar nicht fallbar ist, daB 
sie mit Eisenchlorid nicht wie Homogentisinsdaure Blaufarbung, sondern Griin- 
farbung erzeugt und daB sie einen niedrigeren Schmelzpunkt hat (Homogen- 
tisinsaure 147°, Uroleucinsaure 130—133°). Indessen tritt dieser Korper keines- 
wegs in allen Fallen von Alkaptonurie auf, und wo er vorhanden ist, pflegt 
er in sehr geringen Mengen, eventuell auch sporadisch aufzutreten, 
wie in dem Falle von Langstein und Meyer. Sie wird durch Atherextraktion 
aus dem Harn gewonnen, krystallisiert in strahligen Nadeln vom Schmelz- 
punkt 130—133°. Auch ich selbst habe in einem Fall von Alkaptonurie, 
den ich mit meinem Assistenten Dr. Birger zusammen beobachtet habe 
(D. med. Woch. 1913), neben der Homogentisinsaure eine mit Blei nicht fall- 
bare atherlésliche Alkaptonsaure aus dem Harn erhalten. 

Von verschiedenen Seiten ist die Existenz dieser Uroleucinsaure ange- 
fochten (vgl. Adler’) und sie vielmehr als eine verunreinigte Homogentisinsaure 
aufgefaBt worden. Die Huppertsche Vorstellung, daB es sich um Hydrochinon- 
a-Milchsaure handle, wurde deshalb als unwahrscheinlich bezeichnet, da sie 
bei derartiger Konstitution infolge ihres asymmetrischen C-Atoms optisch aktiv 
sein mtBte, was aber offenbar nach den Beobachtungen von Kirk, Huppert, 
Langstein u. Meyer nicht der Fall ist. AuBerdem unterscheidet sich die von 
Neubauer u. Flatow synthetisch dargestellte Hydrochinon-a-Milchsaure sehr 
wesentlich in ihren Eigenschaften von der Uroleucinsaure. Der Aufklarung 
der Konstitution dieser Uroleucinsdure steht aber im Wege, daB sie offenbar 
nur sehr selten und dann in sehr geringen Mengen vorkommt. Sie ist bisher 
nur in dem Krikschen Fall, in dem von Meyer u. Langstein beobachtet und 
in unserem soeben erwahnten Fall von Alkaptonurie gewonnen worden. 

Der Alkaptonuriker ist tibrigens im stande, die dritte aromatische Amino- 
saure des EiweiBmolekiils, das Tryptophan, welches freilich keinen einfachen 
Benzolring, sondern einen Benzopyrrolring (= Indolring) enthalt, richtig ab- 
zubauen und wie der Normale véllig zu zerstéren. Wenigstens hat Neubauer 
das fiir seinen Fall bewiesen. Es handelt sich also bei der Alkaptonurie nicht 
ganz allgemein um ein Unvermégen, den Benzolring zu spalten, sondern ledig- 
lich um eine Insuffizienz des intermedidren Stoffwechsels im normalen Abbau 
der aromatischen Aminosauren 1-Tyrosin und 1-Phenylalanin. 


Klinische Symptomatologie. 

Der Harn zeigt bei der Alkaptonurie pathognomonische Eigenschaften, 
an denen sie leicht erkannt werden kann. Im frisch gelassenen Zustand hat er 
ein vollig normales Aussehen und normale gelbe Farbe. Beim Stehen an der 
Luft und am Licht, langsamer auch beim dunkel aufbewahrten Harn, ent- 
wickelt sich nach und nach von der Oberflache her eine Dunkelfarbung, die 
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sich nach und nach dem ganzen Harn mitteilt und durchaus an die Beschaffen- 
heit des Phenolharns erinnert. Bei Zusatz von Alkali zum Harn oder bei 
spontaner alkalischer Reaktion desselben tritt die Dunkelfarbung schneller auf, 
vornehmlich beim Schiitteln, indessen kann sich auch saurer Alkaptonharn 
dunkel farben, wenn er in ammoniakalische Harngarung iibergeht. Die 
Neigung zur Schwarzfarbung ist bei verschiedenen Alkaptonurikern offenbar 
eine ganz verschiedene. Der Harn kann unter Umstanden schon sogar dunkel- 
braun aus der Blase entleert werden. Die Schwarzfarbung des Harnes zweier 
Alkaptonuriker eigener Beobachtung konnte z. B. auch nicht durch Verschlu8 
und hoher Uberschichtung mit Toluol, durch welche der Harn vor der direkten 
Beriihrung mit der Luft geschiitzt wurde, verhindert werden. Andere Beob- 
achter vermiBten dagegen auch beim offenen, tagelangen Stehen des Urins 
eine erkennbare Braunfarbung (Fromherz). 

Diese Braunfarbung beruht auf Sauerstoffabsorption der Alkapton- 

Sauren. Die naheren Vorgange bei dieser Reaktion sind uns unbekannt. 

Jedenfalls darf man also aus dem Fehlen der spontanen Braunfarbung 
eines Harnes nicht auf Abwesenheit von Alkaptonsaure schlieBen, und der 
Grad der Verfarbung sagt nichts beziiglich der Quantitat des vorhandenen 
Alkaptons. 

Als auffallende Tatsache wird von manchen Alkaptonurikern das Aut- 
treten von braunen, bzw. schwarzen Flecken in der Wasche berichtet, die durch 
Waschen mit Seife (alkalisch!) nicht entfernbar seien. Das Fehlen von solchen 
Flecken in der WaAsche darf nicht als Dokument gegen das Bestehen einer 
Alkaptonurie aufgefaBt werden. 

Der Alkaptonharn reduziert alkalische Kupferlésung, gibt also positive 
Trommersche, bzw. Fehlingsche Reaktion, wahrend er die alkalische Wismut- 
lésung (Nylander) nicht reduziert. Die reduzierende Kraft des Alkaptonharns 
gegeniiber Fehlingscher Lésung ist 9—10mal so groB, wie die einer Zucker- 
lésung vom gleichen Prozentsatz. Die Homogentisinsaure reduziert ammonia- 
kalische Silberlosung in der Kalte, und auf dieser Eigenschaft beruht die 
iibliche quantitative Bestimmungsmethode der Homogentisinsaure im Harn. 

Mit Eisenchlorid gibt der Alkaptonharn ebenso wie die Homogentisin- 
sAure und ihre Salze eine fliichtige Griin-, bzw. Blaufarbung. Das Bleisalz 
der Homogentisinsaure enthalt 34:79°/, Pb und weist einen Schmelzpunkt von 
214—215° C auf. Es dient in der Regel zur Darstellung der Saure aus dem 
Harn. Die reine Homogentisinsaure hat einen Schmelzpunkt von 146°5 bis 
147° C. Sie ist optisch inaktiv und gart nicht. Ihre Lésung zeigt die Eigen- 
schaften des Alkaptonharns, auch die charakteristische Verfarbung. Die Homo- 
gentisinsauremengen, die taglich ausgeschieden werden, belauten sich aut 3 bis 
7g und mehr, je nach der Intensitat der Storung und der Hohe der FiweiBzutuhr. 
Von Zimper® und Grof u. Allard beobachtete Alkaptonuriker schieden bis zu 
14—16 g pro die aus. Die Kranke meiner klinischen Beobachtung schied sogar 
bis zu 25 g (!) Homogentisinsaure am Tage aus (mit ammoniakalischem Silber 
titriert). Der Kot der Alkaptonuriker enthalt keine Alkaptonsauren, hingegen 
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haben Abderhalden u. Falta typische Homogentisinsaure aus dem Blutserum 
isoliert. In einem unserer Falle von Alkaptonurie, die wir auf meiner Abteilung 
beobachtet haben, hat Dr. Birger vergeblich nach Homogentisinsaure im Blute 
gesucht. Auch im Schwei8B hat Garrod Homogentisinsaure nicht finden konnen. 
In unseren eigenen Beobachtungen fiel in den Achselhéhlen eine hochst 
merkwiirdige griinblaue Verfarbung auf, die zweifellos nicht vom Schweils 
selbst, sondern von dem damit vermischten Talgdrtisensekret der Achselhohle 
herstammte. Denn in 50 cm* SchweiB gelang es uns nicht, auch nicht nach 
Einengen desselben auf 5 cm’, auch nur Spuren von Alkaptonsauren nach- 
zuweisen. Eine auffallige dunkelbraune bis schwarze Verfarbung weist auch 
das Cerumen der Alkaptonuriker auf, wenn es langere Zeit der Luftoxydation 
ausgesetzt war. 

Was nun das Vorkommen dieser eigenartigen Stoffwechselstérung betrifft, 
die sich dem Kundigen durch die genannten Eigentiimlichkeiten von Urin, 
SchweiB, Cerumen leicht verrat, so handelt es sich zweifellos um eine seltene 
Anomalie, selbst wenn man damit rechnet, daB das Leiden oft genug tber- 
sehen werden mag. So hatte z. B. auch unser eigener Fall zwei klinische Beob- 
achtungen an anderer Stelle unerkannt durchgemacht! Die Anomalie ist so 
selten, daB Fromherz** im Jahre 1908 nicht mehr als 58 aus der Weltliteratur 
zusammenstellen konnte. 

Die Dauer der Anomalie 1a8t sich in den meisten Fallen nicht mit Sicher- 
heit nachweisen, sie scheint voriibergehend auftreten zu kénnen, in den meisten 
Fallen aber hat sie zeitlebens bestanden. Nur die positive Angabe von dunkeln- 
dem Urin oder braunen, bzw. schwarzen Flecken in der Wasche hat ana- 
mnestische Bedeutung. Das Fehlen dieser Angaben schlieBt, wie wir oben schon 
ausgefiihrt haben, das Bestehen einer Alkaptonurie keineswegs aus. Garrod 
hat z. B. schon wenige Stunden nach der Geburt bei dem Bruder seines Pa- 
tienten Alkaptonurie beobachtet. Die Alkaptonurie befallt vorwiegend das 
mannliche Geschlecht und gehort zu den familiaren Stoffwechselstérungen; und 
es existieren in der Literatur eine Reihe von Beispielen fiir das Auftreten der 
Anomalie bei Geschwistern, worauf Kirk zuerst aufmerksam wurde. Die Bluts- 
verwandtschaft der Eltern scheint zuweilen, wenn auch keineswegs immer, 
eine gewisse Rolle zu spielen. (cf. hierttber Garrod, About Alkaptonuria. 
Lancet. 1901, Nr. 30, u. Fromherz, Diss.). 

Da8 Alkaptonurie auf die nachste Generation vererbt werden kann, ist 
bisher nur in einer einzigen Beobachtung von Garrod” bekannt geworden. 
Ich bin selbst in der Lage, einen interessanten Beitrag zu liefern: Eine mit 
Alkaptonurie behaftete Kranke meiner klinischen Beobachtung aus meiner 
Hamburg-Altonaer Zeit gab uns Veranlassung, den einzelnen iiber Holstein 
verstreuten Familienmitgliedern aus vier Generationen nachzugehen und 
authentische Angaben von ihnen zu erhalten, bzw. ihren Urin zu untersuchen. 
Das Resultat war folgendes: 

Die klinisch von uns beobachteten Falle von Alkaptonurie sind Christian 
St. und seine Schwester Frau R.; zwei ihrer Geschwister, ndmlich eine 
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Schwester, die im 64. Lebensjahr gestorben war und eine im 56 Lebensjahr 
verstorbene, haben beide von jeher schwarze Flecke in der Waséhie sense! 
so daB also von acht Geschwistern vier nachweislivn 
alkaptonurisch waren! Der Vater dieser acht Geschwister ist 
Al kaptonuriker gewesen. Die Kinder und ein Enkelkind der alkapton- 
urischen Geschwister sind nicht alkaptonurisch. 

Bis vor kurzem war man der Ansicht, daB die Alkaptonurie eine harm- 
lose Stoffwechselstérung sei und abgesehen von den erwahnten Eigenschaften 
des Harns keine subjektiven oder objektiven Krankheitszeichen darbiete, ein 
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Alkaptonuriker-Stammbaum. (Eigene Beobachtung.) 


Standpunkt, den ich auch selbst in der 1. Aufl. meines Lehrb. (Ernahrung 
u. Stoffwechselkrankh.) vertreten habe. Meine eigenen Beobachtungen an der 
erwahnten Alkaptonurikerfamilie haben mich indessen selbst eines anderen 
belehrt. 

Die beiden bei uns in klinischer Beobachtung gewesenen Alkaptonuriker 
boten namlich das ausgesprochene klinische Bild der Ochronose dar. Bei 
der 51jahrigen Frau wiesen die Knorpel der beiden Ohrmuscheln in gleicher 
Weise eine auffallende dunkelblaue Verfarbung auf, die an manchen Stellen 
durch die Haut durchschimmerte, so besonders intensiv an dem oberen Ab- 
schnitt des Anthelix, am Crus helicis sowie im Cavum conchae (vgl. Farben- 
tafel). Eine eigentiimliche, fleckweise braunliche Verfarbung fand sich ferner 


beiderseits auf den Skleren lateral von der Cornea. In beiden Achselhdhlen eine 
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eigentiimliche griinbraune Verfarbung, die sich zum Teil mit athergetrankter 
Watte wegwischen lieB. Offenbar handelt es sich hier um eine ochronotische 
Verfarbung der Talgdriisensekrete der Achselhéhlen und nicht um alkapton- 
urischen SchweiB. Denn der SchweiB selbst erwies sich — wie bereits oben 
erwahnt — auch in gréBeren Mengen analysiert, véllig frei von Alkapton- 
sauren. Das Cerumen war schwarzbraun. Der um acht Jahre altere Bruder 
der Patientin, der gleichfalls bei uns in Beobachtung stand, bot auf ein Haar 
das gleiche Bild der Ochronose dar, die Blaufarbung sowohl der Ohrknorpel 
als auch die blaulichbraunen Flecke auf beiden Skleren. AuBerdem schim- 
merte bei ihm der Nasenknorpel an den Kanten des Nasenriickens blau durch 
die dariiberliegende Haut durch, und die Wangengegend iiber den Jochbeinen 
bot eine eigentiimliche Blaubraunfarbung dar, mit kleinen, eingestreuten, 
comedonenahnlichen dunklen Punkten. Auch bei ihm schwarzliches Cerumen. 
AuBer diesen beiden Geschwistern hatte der im Alter von 60 Jahren verstor- 
bene Vater derselben (s. 0. Stammbaum!) gleichfalls ,,blaue Ohren“ und braun- 
blaue Flecken an den Wangen, ganz in derselben Weise wie seine beiden 
Kinder, wie uns von denselben mit Bestimmtheit angegeben wurde. Ob die 
beiden mit 56, bzw. 64 Jahren verstorbenen Schwestern unseres alkaptonuri- 
schen Geschwisterpaares ebenfalls sichtbare Ochronose gehabt haben, konnten 
wir nicht ermitteln, obwohl sicher zu eruieren war, daB auch sie schwarze 
Flecke in der Wasche hatten, also sicher alkaptonurisch waren. Von den nicht 
alkaptonurischen Geschwistern und Verwandten hatte auch keines Ochronose. 
Besser lat sich wohl die Zusammengehorigkeit von Och- 
ronose und Alkaptonurie wohl nicht demonstrieren! 

Die Ochronose ist eine Anomalie, die zuerst Virchow als zufalligen Be- 
fund an der Leiche entdeckt hat, den er der Naturforscherversammlung 1865 
vorlegte: Bei einem 65jahrigen Invaliden, der an einem Aneurysma unter den 
Zeichen der Kreislaufinsuffizienz und Erschépfung zu grunde gegangen war, 
fiel ihm die eigentiimliche Verfarbung aller knorpeligen Teile des Thorax, der 
Synchondrosen des Beckens, der Gelenkknorpel der Extremitaten, der Knorpel 
des Larynx und der Luftwege, der Knorpel der Nase und des Ohres, der 
Intima der Arterien, mit einem Wort, samtlicher Knorpel auf. Sie waren alle 
»dintenschwarz‘, ,,als ob sie geradezu in gewohnliche Dinte eingetaucht seien“. 
Alle beteiligten Gewebe waren pathologisch verandert, die Knorpel zeigten 
uberall die ,,Zeichen progressiver Wucherung“. Virchow vermutete, daB es sich 
um Hamatinderivate handle, zumal auch die gefaBreichsten Zonen am dunkel- 
sten gefarbt waren. 

Seitdem Osler’®, Clemens**, Grof und Allard’ diese Ochronose bei zweifel- 
losen Fallen von Alkaptonurie beobachtet haben, ist die genetische Beziehung 
der Alkaptonurie zur Ochronose diskutiert worden. Speziell Grof und Allard?® 
haben an der Hand einer eigenen einschlagigen Beobachtung alle bisher be- 
obachteten 16 Falle von Ochronose kritisch gepriift und sind zur SchluB- 
folgerung gekommen, daB Ochronose und Alkaptonurie Erscheinungen ein und 
derselben Stoffwechselanomalie sind und in genetischem Zusammenhang 
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stehen. Sie erbrachten eine wesentliche experimentelle Stiitze fiir ihre An- 
Schauung durch die Beobachtung, daB das Knorpelgewebe ganz specilische 
Beziehungen zu der Homogentisinsaure besitzt, die dem Bindegewebe so gut 
wie ganz fehlen. Wenn sie namlich Knorpelstiicke in eine Lésung von Homo- 
gentisinsaure legten, farbten sich dieselben dunkler und dunkler bis zum 
Tieischwarz, daB sie von den der Leiche entnommenen ochronotischen Knorpel- 
stiicken nicht mehr zu unterscheiden waren. Es muBte also der Knorpel aus 
der absorbierten Homogentisinsaure farbige Abbauprodukte gebildet und in 
sich aufgestapelt haben. 

Ich bin der Meinung, daB diese Auffassung durchaus zutrifft und finde 
in unseren eigenen klinischen Beobachtungen einen stringenten Beweis dafiir: 
In den 4 Generationen unserer Alkaptonurikerfamilie haben diejenigen Per- 
Sonen, die Ochronose hatten, auch Alkaptonurie gehabt, namlich die beiden 
von uns klinisch beobachteten Geschwister sowie der Vater. Bei keinem Nicht- 
alkaptonurischen bestand Ochronose! Die Alkaptonurie fiihrt zur 
Ochronose. Es bedarf aber offenbar langerer Dezennien bestehender 
Alkaptonurie, damit die Ochronose allmahlich zu stande kommt. Nicht 
jeder Alkaptonuriker erlebt seine Ochronose! Sodann ist 
an unserer Alkaptonurikerfamilie besonders bemerkenswert, daB sAmtliche 
Alkaptonuriker darin starke arthritische Beschwerden hatten, dagegen 
kein einziges nichtalkaptonurisches Mitglied! Ich will nicht unterlassen, zu 
bemerken, daB unsere darauf gerichteten Recherchen besonders sorgsam waren. 
Der Vater litt neben seiner Alkaptonurie und seinen ,,blauen Ohren“ von seinem 
40. Lebensjahr an an heftigen arthritischen Beschwerden, er starb im 
60. Lebensjahr. Seine 83jahrige, noch lebende Schwester hatte nie arthritische 
Beschwerden, und wir haben in ihrem Harn keine Spur von Alkaptonsaure ge- 
funden. 

Von der zweiten Generation, die unter 8 Geschwistern 4 Alkaptonuriker 
aufwies, hatten nur diese vier letzteren heftige arthritische Beschwerden, die 
anderen, nichtalkaptonurischen, waren frei davon. Bei den beiden von uns 
klinisch beobachteten Geschwistern konnten wir in den Rontgenbildern die fur 
Osteoarthritis deformans typischen Gelenkveranderungen an den 
groBen Gelenken nachweisen: der 59jahrige Bruder St. litt seit 15 Jahren an 
arthritischen Beschwerden in den verschiedensten Gelenken. Vor 5 Jahren, ge- 
legentlich der Bettruhe infolge einer rechtseitigen Oberschenkelfraktur, ver- 
steifte das linke Knie dermaBen, daB man chirurgischerseits an eine gewalt- 
same Mobilisation dachte. Seitdem hat sich das Knie wieder etwas gebessert, 
bestehen viele Beschwerden und haufige Schmerzanfalle in diesem Knie. Das 
Réntgenbild dieses Kniegelenks zeigt alle charakteristischen Merkmale der 
Osteoarthritis deformans: Verschmalerung der Gelenkspallte, lippenformige 
Wucherungen an den Knorpelknochengrenzen, ausgezogene Patella, freie 
Gelenkkérperchen im Gelenk. Auch die R6ntgenplatten der Schultergelenke 
sowie der FuRwurzelknochen weisen auf deutliche Veranderungen im Sinne 
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Ahnlich die 51jahrige Schwester: Sie hat tuberhaupt wegen der osteo- 
arthritischen Veranderungen vornehmlich in der rechten Schulter, Schmerzen, 
Versteifung, die klinische Behandlung aufgesucht, wodurch die Entdeckung der 
Alkaptonurikerfamilie erméglicht wurde. An allen Gelenken lieBen sich osteo- 
arthritische Veranderungen nachweisen, die freilich am Schultergelenk am 
weitesten fortgeschritten waren. Die ersten Beschwerden von der Schulter- 
gelenkaffektionen bestehen seit kaum einem Jahre. Nach dem unabhangig von- 
einander erstatteten Bericht der beiden Geschwister mu8B der mit Alkaptonurie 
(schwarze Flecken in der Wasche!) belastete Vater eine sehr hochgradige 
Osteoarthritis gehabt haben, die allmahlich zu einer fast volligen Versteifung 
gefiihrt hat. 

Es ist somit kein Zweifel, daB diese Osteoarthritis deformans bei den 
ochronotischen Alkaptonurikern der zahlreichen Familie, u. zw. nur bei 
diesen, die Folge einer durch Jahrzehnte hindurch bestehenden alk apton- 
urischen Stoffwechselstérung darstellt, welche durch 
die Ochronose die Gelenke soschadigt,da8B dadurchim 
vorgeriickteren Lebensalter eine typische Osteo- 
arthritis deformans zu stande kommt! 


Bemerkenswert ist nun, daB in dem ersten von Virchow** entdeckten Fall 
von Ochronose auch gleichfalls die Zeichen der Osteoarthritis deformans vor- 
handen waren. 


Die Synovialis“, sagt Virchow iiber die Gelenke seines Falles, ,,befand 
sich in einem Zustand starker Vascularisation und Hyperamie und war mit 
knorpeligen Auswiichsen von zum Teil ungewohnlicher GrdBe besetzt. Die 
Gelenkknorpel zeigten die Erscheinungen des sog. Malum senile (Arthritis 
deformans), besonders am Knie, wo der Knorpel der Patella neben zottigen 
Wucherungen tiefe, bis auf die Knochenflache dringende Substanzverluste 
wahrnehmen lieB. AuBen um mehrere Gelenke fanden sich allerhand osteo- 
phytische Bildungen.“ 


Die nahe Beziehung zwischen Ochronose und Gelenkveranderungen haben 
zuerst Allard und Grof** auf Grund ihrer eigenen Beobachtungen erkannt, und 
sie haben die schweren arthritischen Veranderungen nicht als zufallige Kom- 
plikation der Ochronose, sondern als direkte Folge der mit der Einlagerung des 
Farbstoffes verbundenen Anderung des Knorpelgewebes richtig gedeutet. Sie 
haben sie daher direkt als Arthritis alcaptonurica bezeichnet. Diese Arthritis 
alcaptonurica oder genauer Osteoarthritis alcaptonurica entwickelt sich bei 
alteren Alkaptonurikern, bei denen die Stoffwechselstérung dezennienlang be- 
standen hat, nach unseren Erfahrungen etwa vom 40.—50. Lebensjahre an. 


Embden, Stier*’, Stange** sowie Grof und Allard beobachteten dysurische 
Beschwerden bei ihren Alkaptonurikern; bis zu einem gewissen Grade mag 
das mit hoher Homogentisinsaureausscheidung im Zusammenhange stehen, in- 


dessen sind auch hochgradige Alkaptonausscheidungen ohne diese Beschwerden 
bekannt. 
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Die Frage, ob aufBer der pathologischen Homogentisinsaureausscheidung 
noch Stérungen im Stoffwechsel des Alkaptonurikers nachweisbar sind, liegt 
nahe. Sichere Anhaltspunkte sind indessen bis jetzt dafiir nicht gefunden. 
Speziell hat man an einen gewissen Zusammenhang der Alkaptonurie mit 
Diabetes gedacht (Bédeker, zit. b. Fromherz), zumal Geyger** im Harn eines 
Diabetikers eine Substanz zu isolieren gelang, die H. Embden spater als 
identisch mit der Homogentisinsaure erkannte. Freilich dauerte die Alkapton- 
urie hier nur einen Tag und wurde wahrend wochenlanger Untersuchungen 
darauthin vermiBt. Dazu kommt, daB Falta®® bei schwerem Diabetes eine ver- 
minderte Toleranz gegeniiber der Homogentisinsaure feststellen konnte. In- 
dessen sind das alles Beziehungen sehr unsicherer Art, die meines Erachtens 
einen inneren Zusammenhang zwischen Diabetes und Alkaptonurie nicht zu 
beweisen vermégen. 

Die Ausscheidung der Harnsaure sowie des Allantoins bewegt sich in 
normalen Grenzen (O. Adler**), so daB also kein Anhaltspunkt dafiir besteht, 
daB bei der Alkaptonurie irgendwelche Abweichungen des Purinstoffwechsels 
von der Norm bestehen. 

Die Therapie der Alkaptonurie kann nur eine sehr beschrankte sein. Die 
Ausscheidung der Alkaptonsduren zu verhindern, bzw. ihre Vermehrung zu 
fordern, steht nicht in unserer Macht. Indessen kénnen wir auf diatetischem 
Weg darauf hinwirken, die exogene Komponente der Homogentisinsaure- 
ausscheidung méglichst herabzusetzen durch Beschrankung der EiweiBzufuhr 
auf das EiweiBminimum. Damit wird ein betrachtliches Absinken der Alkapton- 
ausscheidnug erreicht. So schied z. B. unsere Alkaptonurische bei Beschrankung 
der EiweiBzufuhr in der Nahrung nur 2°35 g Homogentisinsaure aus, wahrend 
bei eiweiBreicher Kost 19°95 g Homogentisinsaure als Tagesmenge ausge- 
schieden wurden. Die endogene Quote der Alkaptonurie, die ja auch im Hunger 
ausgeschieden wird, zu beschranken, sind wir nicht im stande. Die Diat- 
vorschrift ware also so zu gestalten, daB die Gabe von 0°7—0°8 g Eiweif pro 
Kilogramm Kérpergewicht nicht iiberschritten wird, und der Calorienbedart 
im iibrigen durch Fette und Kohlenhydrate gedeckt wird. Dabei reichliche 
Fliissigkeitszufuhr, um die Retention der Alkaptonsubstanzen nach Méglich- 
keit zu verhindern. 

Die Behandlung der Osteoarthritis alcaptonurica unterscheidet sich in 
nichts von der gewohnlichen Osteoarthritis: Warme, Fangokuren, Licht- 
therapie, Gymnastik, Massage und elektrische Behandlung der den kranken 


Gelenken benachbarten Muskeln. 
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Physiologie und Pathologie der Wasser- 
ausscheidung. 


Diabetes insipidus. 


Der Wasserstoffwechsel im Korper hat seine Quellen in der Wasser- und 
Nahrungszufuhr. In letzterer nicht nur deshalb, weil alle Nahrungsmittel, die 
wir genieBen, einen mehr oder weniger hohen Wassergehalt besitzen, sondern 
auch darum, weil die Kohlenwasserstotfe unserer Nahrung, Fette und Kohlen- 
hydrate sowie zum Teil auch das Eiwei8 bei ihrer Oxydation im intermediaren 
Stoffwechsel Wasser liefern. Dieses ,,Oxydationswasser“ steht in einem gewissen 
Verhaltnis zum Calorienwert der Muttersubstanz. Nach Magnus-Levy' liefern 
100 Calorien gemischter Nahrung, bei der itber die Halfte von Kohlenhydraten, 
‘fe von Eiwei8 und der Rest von Fetten bestritten wird, ungefahr 12 g Oxyda- 
tionswasser. 

Der Einfuhr steht die Ausfuhr im Urin, Darmentleerungen (eventuell auch 
in sonstigen Sekreten, wie Speichel, Sperma, Menses etc.), ferner in der Atem- 
luft und der Hautperspiration gegeniiber. Je nach Beeinflussung dieser 
Excretionsgebiete durch Arbeit, Vasomotorenspiel, Kérpertemperatur, AuBen- 
temperatur, Kleidung u. s. w. wechselt ihre prozentuale Anteilnahme an der 
Gesamtwasserausscheidung. 


Die Wasserausscheidung im Kot ist unter normalen Verhaltnissen relativ 
geringen Schwankungen unterworfen und betragt etwa 60—120 ¢ pro die, 
kann aber bei rein vegetabilischer Kost auf mehr als das Doppelte ansteigen. 


Die Menge des Harnwassers ist im wesentlichen MaBe abhangig von dem 
Umfang der durch Lungen und Haut abgegebenen Wassermengen. Die 
Flissigkeitsabgabe durch die Haut kann entweder eine unmerkliche seia 
(Perspiratio insensibilis) oder sie kann als sichtbares Wasser, d. i. Schweif, 
auftreten, je nach der Intensitat, mit der die Schwei®driisen arbeiten, und je 
nach den Temperatur- und Feuchtigkeitsverhaltnissen der Umgebung. SchlieB- 
lich kommt auch noch die Intensitat der im Organismus vor sich gehenden 
Verbrennungen, in erster Linie der Muskelarbeit, mit in Frage. Bei ruhigem 
Aufenthalt in maBig ventiliertem Zimmer unter angenehmen Feuchtigkeits- und 
Temperaturverhaltnissen betragt die perspiratorische Wasserabgabe ca. 935 g 
im Mittel (Atwater und Benedict’). Davon werden ca. 60°/, von der Haut ge- 
liefert. Bei extrem gesteigerter Arbeitsleistung kann die Produktion des Per- 
spirationswassers auf 3 /, ja sogar bis auf 7*/, 2 ansteigen. 


Durch Wasserzufuhr wird in der Regel das Harnwasser vermehrt, nicht 
aber die perspiratorische Wasserabgabe. 

Aus diesen physiologischen Daten geht hervor, daB zur Priifung einer 
Wasserbilanz die Beriicksichtigung des Harnwassers allein nicht ausreichend 
ist, das ja durch die perspiratorische Wasserabgabe erheblich iibertroffen 
werden kann. Daraus ergibt sich, daB bei klinischer Beurteilung der Wasser- 
bilanz die Beriicksichtigung der Harnmenge allein nicht geniigt, sondern 
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wenigstens die tagliche Kontrolle des Kérpergewichtes unter den notwendigen 
Kautelen durchgefiihrt werden mu8. Das sollte die Klinik ganz allgemein 
mehr beriicksichtigen als es vielfach wblich ist. 

Das mit der Nahrung zugefiihrte Wasser wird — soweit es nicht zur 
sofortigen Ausscheidung kommt — in die Gewebe, u. zw. in erster Linie in 
Muskeln und Fettgewebe deponiert. Der Ubertritt von Wasser, bzw. wasserigen 
Lésungen durch die GefaBwandungen in die Gewebe wird, soviel wir wissen, 
nicht allein durch die osmotische Druckdifferenz bewerkstelligt, wenngleich 
derselben auch zweifellos eine groBe Bedeutung zukommt. Vitale Leistungen 
der Zellen des Endothelrohrs sowie aktive secernierende Eigenschaften der 
Gewebszellen spielen dabei eine erhebliche Rolle; dabei kommen noch in Be- 
tracht Diffusionsvorgange der als Kolloidalmembran zu betrachtenden Ca- 
pillarwande verschiedener GefaBgebiete, je nach der Art der Gewebssaite, 
die in dem betreffenden Gewebe das Capillarsystem benetzen (s. R. Klemen- 
slewicz*). 

Das Blut selbst halt mit einer gewissen Zahigkeit an seinem konstanten 
Wassergehalt fest. So bewegt sich der normale Wassergehalt des Blutes bei 
gesunden Mannern um 76—80°/, des Gesamtblutes, bei Frauen um 77—81°/, 
(s. E. Freund*). In Fallen von pathologischen Wasserverlusten, wie wir sie bei 
Cholera, bei Verbrennungen u. dgl. zu sehen bekommen, kann der Wasser- 
gehalt des Blutes nicht unerheblich absinken: auf 74:5—78-6°/, bei Cholera- 
leichen, auf 70—71°/, bei tédlichen Verbrennungen (s. F. Marchand’). 

Die Grenzen zwischen physiologischer und pathologischer Wasseraus- 
scheidung, Polyurie, sind oft sehr schwer zu ziehen. 

Die Polyurie nach reichlichem Trinken tritt nur dann auf, wenn das 
Flissigkeitsbediirfnis der Gewebe bereits gedeckt ist und die Circulations- 
verhaltnisse normal sind. DaB bei St6rungen der Wasserabscheidung durch 
Daniederliegen der gesamten Circulation oder regionarer GefaBgebiete, z. B. 
des Pfortadergebietes, die zugefiihrte Fltissigkeit unter Umstanden direkt in 
die Gewebe oder in den Ascites hineingeschiittet werden kann, ist ja in der 
Klinik leicht zu beobachten. Normalerweise wird durch die normale Trink- 
diurese in den ersten Tagen eine Vermehrung der Ausscheidung des Gesamt- 
stickstoffes im Harn hervorgerufen. Diese hat aber mit einem gesteigerten 
EiweiBzerfall nicht das geringste zu tun, sondern erklart sich lediglich durch 
die mechanische Ausscheidung von Stickstoffschlacken. 

Die Polyurien, wie wir sie bei erfolgreicher Beseitigung kardialer oder 
renaler Dekompensation auftreten sehen, sowie die sog. Rekonvaleszenten- 
polyurie kann man nicht als pathologische Erscheinungen betrachten. Ihnen 
beiden ist eine verhaltnismaBig hohe Konzentration des polyurischen Harnes 
eigentiimlich, die in erster Linie Kochsalz und Harnstoff betrifft. Derartige 
Rekonvaleszentenpolyurien kénnen unter Umstanden noch wochenlang in der 
Rekonvaleszenz fortdauern. Das sind alles voriibergehende Polyurien. Die 
fluchtigsten Formen derartiger Polyurien sind wohl die vasomotorischen Poly- 
urien, die wir im Anschlu8 an Migraneanfalle oder auch bei Hysterischen 
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vorubergehend auitreten sehen. Lan ger dauernde Stérungen der 
Wasserausscheidung bei organischen Nieren- und GefaBerkrankungen werden 
an anderer Stelle dieses Werkes ihre Besprechung finden. 

Was uns an dieser Stelle beschaftigen soll, sind jene Formen langer 
dauernder Polyurie bei organisch intakten Nieren und Circulationsorganen, 
die unter dem dehnbaren Begriff Diabetes insi pidus zusammengefaBt 
werden. 


Diabetes insipidus. 


Unter Diabetes insipidus verstehen wir also eine langer dauernde, krank- 
hait gesteigerte Harnabsonderung bei anatomisch intakter Niere. Der Harn 
flieBt dabei ebenso reichlich, ja in der Regel noch viel reichlicher als beim 
Diabetes melitus, ist aber zuckerfrei, also fiir die priifende Zunge, das Zucker- 
reagens der alten Arzte, im Gegensatz zum Zuckerharn geschmacklos = in- 
_ Sipidus. Eine klinisch prazise Abgrenzung dieses Krankheitsbildes ist trotz 

aller darauf verwendeten Miihe auch heute noch nicht méglich. Fs handelt 
sich vielmehr um einen chronischen Symptomenkomplex, der seinem Wesen 
nach verschiedenartigen Ursprung haben kann, aber in seiner Erscheinung 
durchaus beherrscht wird von einer abundanten Harnabscheidung, der P 01 y- 
urie. Die Aufzahlung aller mehr oder weniger willkiirlichen Bemithungen 
friherer Jahrzehnte, in diesem Komplex verschiedene Gruppen besonders 
herauszuheben, ist miBig. Ich bin der Meinung, daB8 nach unserer gegen- 
wartigen Auffassung, die sich freilich noch im Flu8 befindet und zweifellos 
vieles Unbefriedigende hat, folgendermafen unterschieden werden muB: 

a) Eigentlicher idiopathischer Diabetes insipidus infolge von primarer 
Polyurie. 

b) Symptomatischer Diabetes insipidus durch primare Polydipsie. 

Ich betrachte es als ein Verdienst der Erich Meyerschen® Arbeiten im 
Anschlu8& an Beobachtungen von Tallquist’, uns diese zweifellos zweckmaBige 
Ordnung der in Rede stehenden Krankheitsgruppe erméglicht zu haben. Durch 
sie sind wir im stande, die Frage zu entscheiden, ob der Diabetes insipidus 
allemal nur die Folge einer vermehrten Flissigkeitszufuhr, also einer Poly- 
dipsie ist — wie manche Autoren annahmen, unter denen ich vor allem M. Rei- 
chard#® nennen méchte — oder ob es nicht auch FAlle gibt, in denen diese Poly- 
dipsie gar nicht das primare Moment darstellen k ann, sondern vielmehr eine 
funktionelle Insuffizienz der Niere, eine primare Polyurie. Auf diesen sprin- 
genden Punkt hat kiirzlich E. Meyer’ erst wieder nachdriicklich hingewiesen. 

Es muB hier hervorgehoben werden, daB Dietrich Gerhardt’ in seiner aus- 
gezeichneten Monographie iiber den Diabetes insipidus aus dem Jahre 1899 
dieser Auffassung pragnanten Ausdruck verlieh, wenn er damals sagte: , beim 
idiopathischen Diabetes (sc. insipidus) ist die Stérung in der Funktion der 
Nieren zu suchen, nicht in Durstvermehrung oder Blutveranderung“. E. Meyer* 
hat 6 Jahre spater diese Nierenstérung durch funktionelle Priitung weiter aut- 
geklart und damit auch die Méglichkeit einer funktionellen Diagnose des idio- 
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pathischen Diabetes insipidus geschaffen. Das Wesentliche liegt nach 
E, Meyers eigenen Ausfiihrungen in folgendem: Prift man die Harnmengen 
und Urinkonzentrationen eines nierengesunden, normalen Menschen bei frei- 
gewahlter Kost und Fliissigkeitszufuhr, so findet man Schwankungen der Harn- 
menge und der Gesamtkonzentration seines Urins. Wenn man den nieren- 
gesunden Normalen auf eine in bezug auf Stickstoff und Salze gleichmabig 
zusammengesetzte Standardkost einstellt, so zeigt er schon innerhalb weniger 
Tage eine Konstanz der Harnmengen mit nur sehr geringen Schwankungen 
der Harnmengen und der Gesamtkonzentration. Legt man zu einer derartigen 
Standardkost Eiwei® oder Kochsalz zu, so verhalt sich der Gesunde zwar 
verschieden je nach der Zusammensetzung der Standardkost und entledigt sich 
mehr oder weniger schnell der Zulagen unter Anstrebung seines Gleich- 
gewichtes, aber er variiert immer bei der Ausscheidung der genannten Zu- 
lagen die Harnkonzentration, seltener und in geringerem Mafe die Harn- 
menge. Im Gegensatz zum Tierversuch verandert der Mensch auf eine Koch- 
salzzulage seine Harnmenge nicht. Das Kochsalz wirkt beim Gesunden 
innerhalb weiter Grenzen nicht diuretisch. Der idiopathische Diabetes insipidus 
dagegen verhalt sich ganz anders: Sowohl eine erhohte Kochsalzzufuhr, als 
auch eine harnstoffbildende Stickstoffzulage wirkt stark diuretisch. 
Dabei steigt aber die Gesamtkonzentration des Urins nicht oder 
nur in geringem MaBe, und die Eliminierung der Stoffe geschieht im wesent- 
lichen durch eine vermehrte Wasserausscheidung, durch eine erhohte Diurese. 
E, Meyer® hebt ausdriicklich hervor, ,aB es hierbei auf die Gesamt- 
konzentration aller harnfahigen Stoffe ankommt, nicht aber auf 
die" "'Konzentration “eines. einzeliwren _ 92 ue ce aa 
Koérpers. In samtlichen Fallen, in denen es sich um einen idiopathischen 
Diabetes insipidus gehandelt hat, wiederholten sich diese Verhaltnisse in 
dem Sinne einer aufgehobenen oder verminderten Konzentrationsfahigkeit. 
Diesosmotische nreht die elektive Lerstunes tain em 
der Niereist gestéort! 


Neben den von EF. Meyer® erwahnten Fallen verweise ich auch auf eine 
eigene, sehr charakteristische Beobachtung eines typischen Falles von kind- 
lichem Diabetes insipidus, in welchem wir die verminderte Konzentrations- 
fahigkeit der Nieren durch die Funktionspritfung erweisen konnten (Umber, 
Lehrb. d. Ernahrung u. d. Stoffw. 1909, S. 256 u. 257). 


Das sind die typischen Falle von idiopathischem Diabetes insipidus. 


Dem gegeniiber stehen die Falle von sekundarem Diabetes insipidus auf 
Grund von primarer Polydipsie. Hier ist von der soeben dargestellten 
Funktionsstérung der Nieren im Sinne einer aufgehobenen oder herab- 
geminderten Konzentrationsfahigkeit nichts nachzuweisen. Die Ursache der 
Polyurie liegt vielmehr darin, da® die Patienten besonders reichlich Fliissig- 
keit aufnehmen und dadurch abnorme Urinmengen lassen. Die Ursache fiir 
diese vermehrte Fliissigkeitsaufnahme liegt entweder in abnormem Durst oder 
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in angewohnter Unart, wie sie z. B. bei Geistesstérungen auch nach meinen Be- 
obachtungen keineswegs selten ist. Das Verdienst, auf diesen letzteren Zu- 
Sammenhang besonders hingewiesen zu haben, gebithrt dem Psychiater 
M. Reichardt’, In seiner ersten Publikation versuchte er direkt, den Diabetes 
insipidus als Symptom einer Geisteskrankheit darzustellen, in erster Linie 
der Hypochondrie sowie der hypochondrischen Paranoia, dann aber auch der 
Melancholie, der Epilepsie, des angeborenen oder spater entstandenen 
Schwachsinns. Das schieBt bei weitem iiber das Ziel hinaus, und es ist keine 
Frage, daB die Mehrzahl der Diabetes-insipidus-Kranken, die wir Internisten 
sehen, psychische Anomalien der erwahnten Art nicht aufweisen. Darin 
stimme ich nach eigener Erfahrung £. Meyer vollkommen bei, der seine Falle 
zum Teil von fachpsychiatrischer Seite hat untersuchen lassen. Wenn Reichardt, 
wie er mir brieflich mitteilt, neuerdings ,,fiir viele Insipidusfalle den Begriff 
der ,Geisteskrankheit‘ in dem iiblichen landlaufigen Sinne vorlaufig fallen ge- 
lassen und durch den unbestimmteren Ausdruck ,cerebral‘ ersetzt hat‘, so 
kommt das den Tatsachen insofern naher, als der Diabetes insipidus schlecht- 
weg sehr wohl auf cerebraler Basis entstanden sein kann. Es erhebt sich da 
die Frage, ob die oben gekennzeichnete funktionelle Niereninsuffizienz, die dem 
idiopathischen Diabetes insipidus zugehért, nicht vom Centralnerven- 
System aus ausgelést werden kann. 

Wir wissen seit den beriihmten experimentellen Studien von Claude 
Bernard iiber den ,,Zuckerstich“, daB ein medianer Einstich am Boden des 
vierten Ventrikels in der Mitte zwischen Acusticus- und Vaguswurzel beim 
Kaninchen Polyurie und Glykosurie erzeugen kann. Trifft der Stich den Ven- 
trikelboden weiter nach vorne, naher am Acusticusursprung, so kann man nur 
Polyurie in der Regel zusammen mit Albuminurie dadurch erzeugen. Es 
handelt sich aber hierbei um rasch voriibergehende Erscheinungen. Kafler*® 
suchte dann auf experimentellem Wege langer dauernde Polyurien zu erzeugen, 
indem er den Einstich in den Boden des vierten Ventrikels mit der Applikation 
einer Atzenden Fliissigkeit an die verletzte Stelle verband. Er konnte dabei be- 
obachten, daB Kaninchen, die sonst bei Haferfiitterung einen sparlichen Urin 
produzieren, eine tage-, auch wochenlange Polyurie bekommen. Indessen weist 
Finkeinburg", der spater die Versuche wiederholt hat, darauf hin, daB 
Kaninchen auch spontan in ihren Urinmengen bei Naturfiitterung schwanken, 
wenn die Flissigkeitszufuhr nicht genau geregelt ist. Auch Finkelnburg ver- 
mochte indessen voriibergehende Polyurien auf diesem Weg bei Kaninchen zu 
erzeugen, glaubte aber den Beweis zu erbringen, dab die Konzentrationstahig- 
keit der Nieren durch den Piqfirediabetes bei diesen Tieren nicht gestért wird. 
E. Meyer® macht freilich darauf aufmerksam, daB das normalerweise ganz 
erstaunliche hohe Konzentrationsvermégen beim Kaninchen nach der Piqtre 
doch geschadigt ist. em 

Diese Kaninchenversuche lassen sich also nicht ohneweiters in die mensch- 
liche Pathologie des Diabetes insipidus iibertragen, und konnen auch ant 
dagegen herangezogen werden, daB organische Hirnlasion keinen idiopathi- 
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schen Diabetes hervorrufen kénne. Im Gegenteil, es sind zweifellos Falle be- 
kannt, in denen bei Diabetes insipidus auf organischer cerebraler Grundlage 
das Konzentrationsvermégen der Niere im Meyerschen Sinne ganz erheblich 
gestért war, so daB man von einem echten Diabetes insipidus, ausgelést durch 
organisches Hirnleiden, sprechen kann. So z. B. ein Fall Finkelnburgs, den 
E, Meyer geradezu als echten experimentellen Diabetes beim Menschen be- 
zeichnet, weil er bei Hydrocephalus internus nach der Punktion auftrat. Fin 
von Engel beschriebener Fall von Commotio cerebri, ein von Meyer mitgeteilter 
Fall von schwerer cerebraler Lues, beide mit Diabetes insipidus, zeigen gleich- 
falls eine evidente Verminderung des Konzentrationsvermégens der Niere. 
Ebenso ein von Seiler’” beschriebener Fall von Schadelbasisfraktur mit 
Hemianopsie. Frank™ macht darauf aufmerksam, daB unter den in der 
Literatur bekannten Hemianopsiefallen relativ haufig — in tiber 20°/, —- 
Diabetes insipidus vermerkt sei. Er bringt dies in Zusammenhang mit der 
Auffassung, daB die Zelle der sog. Intermediarschicht der 
Hypophysis Stoffe enthalt, welche diuretisch wirken. 
Er weist auf die Entdeckung von Magnus und Schdjer aus dem Jahre 1901, 
daB nach intravendser Injektion eines wasserigen Extraktes aus dem Hinter- 
lappen der Hypophysis das Nierenvolumen sich fiir langere Zeit vergréBert 
und eine starke Diurese einsetzt, im Tierexperiment. Die Diurese dauert an, die 
Blutdrucksteigerung klingt nach wenigen Minuten wieder ab, was fiir die Un- 
abhangigkeit der beiden Erscheinungen spricht. Nach weiteren Untersuchungen 
von Schdfer und Herring scheint die Steigerung der Diurese nach der In- 
jektion des Hypophysisextraktes, dem Pituitrin, durch eine Wirkung desselben 
auf die epithelialen Elemente der Niere zu stande zu kommen, die bei weitem 
groBer scheint, als die irgend eines Diureticums der Pharmakopée. Schdjers 
experimentelle Studien an Tieren weisen ferner darauf hin, daB mechanische 
oder thermische Schadigung der freigelegten Hypophysis eine viele Tage lang 
dauernde Polyurie hervorrufen kann, die die Freilegung der Driise an sich 
nicht mit sich bringt. Und zwar scheint diese polyurische Wirkung der Hypo- 
physe von der zwischen Vorderlappen und Infundibarteil derselben gelegenen 
Pars intermedia auszugehen, die strukturell und funktionell eine eigene Driise 
darstellt, und ein kolloides, wahrscheinlich der Ventrikelfliissigkeit sich bei- 
mengendes Sekret produziert. 

Frank weist nun nachdriicklich darauf hin, daB die experimentelle Be- 
ziehung der Pars intermedia der Hypophyse zur Nierensekretion Analoga in 
der Klinik des menschlichen Diabetes insipidus hat, die auf einen engen Zu- 
sammenhang der Hypophyse mit dieser Erkrankung hindeuten. Es ist nicht 
zu leugnen, daB dieser Gedankengang bestechend ist. In einer Reihe von 
Diabetes-insipidus-Fallen der Literatur weisen auch andere klinische Merk- 
male auf Hypophysensymptome, unter denen ja die bitemporale Hemianopsie 
besonders verdachtig ist. Speziell zwei von Oppenheim" beobachtete Falle von 
Diabetes insipidus mit bitemporaler Hemianopsie fordern diese Vorstellung 
geradezu heraus. Die Obduktion ergab in beiden Fallen gummése Prozesse 
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in der Gegend des Chiasmas. Uberhaupt scheint die Polyurie bei der Meningitis 
basilaris syphilitica — wohl in diesem Zusammenhang — eine bedeutsame 
Rolle zu spielen. Oppenheim erwahnt, daB von seinen 36 derartigen Patienten 
11 oder 12“ Polydipsie und Polyurie dargeboten haben. Auch Nonne* weist 
auf den Zusammenhang zwischen basaler, gummdser Hirnlues, in Form von 
Hirntumor auftretend, sowie zwischen basalmeningitischer Hirnsyphilis als ur- 
sachliches Moment fiir das Auftreten von Diabetes insipidus hin, unter Heran- 
ziehung von zahlreichen Beispielen aus der Literatur. Besonders treffend wird 
der von Schafer im Tierexperiment erwiesene Zusammenhang zwischen Hypo- 
physis und echtem Diabetes insipidus fiir den Menschen illustriert durch den 
von Frank** selbst beobachteten Fall. 

Es handelt sich hier um einen 39jahrigen Kranken, der sich vor Jahren zwei Kugeln 
in die rechte Schlafe geschossen hatte und bei dem ein echter Diabetes insipidus mit ge- 
schadigtem Konzentrationsvermégen der Niere gegeniiber Kochsalz nachzuweisen war. 
Die eine der beiden Kugeln saB, nach dem Rontgenbild zu urteilen, so, daB sie eine dauernde 
mechanische Schadigung der Hypophyse machen muBte, und war offenbar die Ursache des 
echten dauernden Diabetes insipidus geworden. 

Der Nachweis durch anatomische Priifung der Hypophyse konnte freilich 
in diesem Fall nicht erbracht werden. Das ist aber in besonders schéner Weise 
kiirzlich in einem Fall von Diabetes insipidus gelungen, den Simmonds** be- 
schrieben hat: 


Bei einer 37j. Frau trat etwa 2 Monate nach Entfernung einer krebsigen Brustdriise 
gleichzeitig mit der Bildung von Carcinommetastasen in verschiedenen K6rperregionen, 
darunter auch in der Hypophysis, eine hartnackige, hochgradige, vorher sicher fehlende 
Polyurie auf. Die anatomische Untersuchung der Hypophysis ergab, daB der Hinterlappen 
derselben durch die Krebsmetastase véllig zerstért war. Die Neubildung reichte bis un- 
mittelbar an die Pars intermedia heran, welche selbst, ebenso wie der Vorderlappen, vollig 
intakt geblieben ist. Simmonds ist vollig beizustimmen, wenn er den Diabetes insipidus 
als Effekt einer Uberfunktion der durch die Neubildung gereizten Pars intermedia auffaBt. 
Die Erklarung, daB das Hypophysensekret sich hier durch das Infundibulum in die 
Ventrikel ergossen haben kénnte, ist deshalb unméglich, weil die Neubildung den Zugang 
zum Infundibulum véllig abgesperrt hatte. Das Hypophysensekret muB also durch Blut- 
und Lymphbahnen direkt resorbiert worden sein. — Leider fehlt in dem Fall der 
funktionelle Nachweis eines herabgesetzten Konzentrationsvermégens der Nieren! 

Auch Erich Meyer demonstrierte kiirzlich einen Fall von Diabetes in- 
sipidus mit Hypophysiserkrankung. Neben unvollstandiger bitemporaler 
Hemianopsie bestand hier auch eine Dystrophia adiposo-genitalis, die ja be- 
kanntlich auf Storungen im vorderen Teil der Hypophyse bezogen werden muB. 
Auch in diesem Fall bestand eine verminderte Konzentrationsfahigkeit der 
Niere, also primare Polyurie. sa 

DaB auch cerebrale Falle von Diabetes insipidus zu den echten primaren 
Polyurien gehdren kénnen, mit geschadigter Konzentrationsfahigkeit : 8) 
Nieren, darauf hat E. Meyer bereits hingewiesen. AuBer diesen beiden ie 
von Hypophysenerkrankung, dem sich ein gleicher von Redslob-Seiler cane 
ist dieser Nachweis bei Diabetes insipidus nach Commotio cerebri (Engel) 
sowie bei schwerer Gehirnlues (E. Meyer) erbracht. 
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Ich selbst vermag einen weiteren Fall von cerebralem Diabetes insipidus 
mit primarer Polyurie und geschadigter Konzentrationsfahigkeit der Nieren 
eigener klinischer Beobachtung hinzuzuftigen: 


Am 13. VII. 1911 wurde eine 46j. Kranke in besinnungslosem Zustande aus dem 
Kéln-Hamburger D-Zug der damals von mir geleiteten inneren Abteilung des Altonaer 
stidtischen Krankenhauses zugefiihrt. Spater erhielten wir von ihr folgende Anamnese: 
Sie war friiher stets gesund, abgesehen von einem ,,Kehlkopfgeschwiir“, das von 1899 
bis 1904 bei ihr bestanden hat und mit Jodkali, Pinselungen und Inhalationen behandelt 
worden war. 


1907 ,,Schlaganfall“; vom 1.—15. VII. bewuBtlos. Im Anschlu8 daran inkomplette 
Lahmung der linken Seite. Konnte mit dem linken Auge nicht sehen, linkseitige Ptosis, 
leichte Sensibilitatsstérung auf der ganzen linken Seite, linkes Bein starker paretisch als 
linker Arm. 6 Wochen lang spontaner Urinabgang, Stuhlfunktion nicht gestért. Sprache 
frei. Sogleich nach dem Erwachen unstillbarer Durst. Damals sollen in 24 Stunden 15 bis 
20 2 Urin gelassen worden sein. Der Zustand besteht bis heute ziemlich unverandert, wenn 
auch in geringerem Mafe (durchschnittlich ca. 12/ Urin in 24 Stunden). Vor dem da- 
maligen Anfall und kurze Zeit danach bestanden heftige Kopfschmerzen; friiher sollen 
auch starke Schwindelanfalle bestanden haben, jetzt nicht mehr. Vor dem Anfall auch 
haufiges Erbrechen, besonders morgens beim Erwachen. Das Koérpergewicht betrug friiher 
182 Pfund, jetzt nur noch 136. Nie Krémpfe, nie Herzbeschwerden. Patientin erholte sich 
bald von ihrer BewuBtlosigkeit und bot dann folgenden Status: 

Gut gendhrte, vasomotorisch sehr erregbare Person, kleine Driisen, kleine Haut- 
narben. Das Zapfchen erscheint etwas nach rechts verzogen, der Kehldeckel ist gewulstet, 
teilweise verdickt, zeigt narbige Verdénderungen. Stimmbander von normaler Beschaffen- 
heit und normaler Beweglichkeit. Brustorgane vdéllig normal, insbesondere am Herzen 
keine krankhaften Veranderungen nachweisbar, normale Herzgréfe und -form (orthodia- 
graphisch kontrolliert). Normale, regelmaBige Aktion, reine Tone. Blutdruck (Riva-Rocci) 
iO) SiS, 
7 60 diast. 
Genitalorgane ohne Besonderheiten. 

Nervensystem: Motilitaét der Extremititen ungestért, Gang und Bewegungen 
frei. Leichte linkseitige Facialisparese. 


Sensibilitat: véllig intakt. 


(Auscult. gem.), Wassermannsche S.-R.—-+-+-+. Abdominalorgane — o. B. 


Reflexe: Bauchdeckenreflexe: beiderseits gleich, 
Patellarsehnenreflexe: links lebhafter als rechts. 
Babinski: nicht vorhanden. 

FuBsohlenreflex: rechts erhalten, links fraglich. 
Rachenreflex: deutlich. 

Conjunctivalreflexe: links fehlend, rechts auslésbar. 
Cornealreflex: links fehlend, rechts auslésbar. 
Pupillen: beiderseits absolut lichtstarr. 

Romberg: angedeutet. 


Augenspiegelbefund: links totale Sehnervenatrophie, rechts temporale Ab- 
blassung der Papille. Mit dem linken Auge werden nur noch Helligkeitsunterschiede 
erkannt. 

Urin: specifisches Gewicht 1003; hell strohgelb, klar. Im Zentrifugat keine 
Cylinder, kein EiweiB, kein Zucker. 

Vom 19. VII. ab Durchfalle, dabei sinken die Urinmengen bis auf 1400 cm*, das 
specifisches Gewicht steigt aber nicht iiber 1007. Nach dem Sistieren der Durchfalle steigt 
die Urinmenge schnell wieder auf 7150 g bei 1003 specifischem Gewicht bei freige- 
wahlter Kost. 
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Die quantitativen Beobachtungen der Nierenleistung bei taglich analysierter Nahrung 
von meinem Assistenten Dr. Barger durchgefiihrt, ergaben bei der Patientin folgendes: 


ee 
a i eB ee 


Nahrung 3 
ng UF seh ap 


| 
| _ | Ges.- 
Brot | Butter | uinger| NaCl | Ges.-N} Menge} Ce | A 


i 
roms 
(oe) 

i= 


Ges.-N | NaCl P20s NH3 


ee 1000 1540 | 

N | 5:22 us | 950 | 1003 |—0:28| 9:84} 5:38 |1-82]1-17 
Menge} 2000 | 200 | 100 | 3000 
: ; 4°26 


= 11°90 | 4750 —0: ip ; . . 
N | o8211-02 loo | 1005 |—0°32} 7:98] 5°70 |2:47]1-04 


= || BAe 
N_ | 9°22)1:92 |0'16 |} — 


_| Menge} 2000 | 200 | 100 | 6000 


8:52 


8°66 jus 3400 | 1005 |—0°34) 856] 5°82)1-98}1:13 
1120 6200 | 1004 |—0:29 | 15:27)| 16-61 | 2-31 0:94 


| 
} 
Menge] 2000| 200 | 100 | 3000) 
J 
| 
J 
| 
J 


+1306 1126 6800 | 1006 |—0°37| 11°88) 15°64/4°3 |1:32 


Menge} 1700] 20 | 20 | 3750 | 
= | 5:32 1% 8-47 |'7-304| 4550 | 1005 |—0:33| 12:48) 12:01 |3-36|1-47 
N_| 7:17] 0-192/ 0-032] — { 


Es handelt sich hier also um einen Fall von organischer, cerebraler 
Erkrankung auf luetischer Basis, die in unmittelbarem Zusammenhang mit 
der Entwicklung eines Diabetes insipidus steht. Derselbe beruht, wie aus der 
funktionellen Priifung hervorgeht, auf einer primaren Polyurie mit stark herab- 
gesetzter Konzentrationsfahigkeit der Nieren. Es ist nach unseren heutigen 
Kenntnissen sehr wahrscheinlich, daB auch in diesem Falle die syphilitische 
Schadigung die Hypophysis mitbetraf. 

Durch die Beziehung der Hypophyse zum Diabetes insipidus kann 
letzterer natiirlich wieder eine klinische Beziehung zur Akromegalie und zur 
Dystrophia adiposo-genitalis gewinnen. 

Bei der Akromegalie und der Dystrophia adiposo-genitalis — sagt Frank 
— yon denen die erstere als Uberfunktion des epithelialen Vorderlappens an- 
zusehen ist, die letztere wahrscheinlich auf einer Minderfunktion des gleichen 
Abschnittes beruht, wird Diabetes insipidus mit Vorliebe auftreten, solange 
die vom Hypophysenvorderlappen oder von der Umgebung ausgehende Ge- 
schwulst aut die Pars intermedia driickt; die Polyurie wird aufhéren oder 
fehlen, wenn die Tumorzellen das funktionierende Gewebe der Pars intermedia 
substituieren. 

Damit ware also der Diabetes insipidus in die Gruppe der Krankheiten 
auf der Basis gestorter, innerer Sekretion einzurcihen. Ob das generell fiir 


alle Falle gilt, steht dahin. Jedenfalls muB aber in allen zukiinfitigen Fallen 
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von Diabetes insipidus auf Hypophysensymptome besonders gefahndet werden. 
Erscheint es doch nicht ausgeschlossen, da®B auf diesem Wege auch gelegent- 
lich einmal ein Fall von Diabetes insipidus der operativen Heilung zuganglich 
gemacht werden kann. 

Ob das System der Driisen mit innerer Sekretion, das ja, wie wir taglich 
mehr und mehr einsehen lernen, in naher Beziehung seiner einzelnen Kom- 
ponenten untereinander steht, auch von einer anderen Stelle aus zu dem 
Symptomenkomplex des Diabetes insipidus fiihren kann, ist heute noch nicht 
zu entscheiden. Vielleicht findet so der Fall von echtem Diabetes insipidus 
seine Deutung, den Stuber’® beschrieben hat, und in welchem er durch die 
Methode der Durchblutung lebender FroschgefaBe eine Hyperadrenalinamie 
nachgewiesen hat, die der Héhe der Polyurie proportional schien und die er 
als Uberfunktion des chromaffinen Systems auffaBt. 

Auch der von Steiger’ mitgeteilte Fail von echtem, idiopathischem 
Diabetes insipidus mit herabgesetzter Konzentrationsfahigkeit der Nieren, bei 
dem ein pathologischer Reizzustand des vegetativen und namentlich des auto- 
nomen Nervensystems wahrscheinlich gemacht werden konnte, gehért wohl 
hierher. Denn daB das sympathische Nervensystem in funktioneller Beziehung 
zu den sog. Driisen mit innerer Sekretion in Beziehung steht, ist zweifellos. 

Es ist also daran festzuhalten, daB der Symptomenkomplex, den wir 
klinisch als Diabetes insipidus bezeichnen, eine primare Polydipsie darstellen 
kann oder — und dann sprechen wir von echtem Diabetes insipidus — eine 
primare Polyurie. Letztere beruht auf einer Schadigung der Konzentrations- 
fahigkeit der Nieren. Hierbei kommt es aber auf eine Schadigung der Ge- 
samtkonzentration aller harnfahigen Stoffe, nicht auf die Kon- 
zentration eines einzelnen zugefiihrten Korpers an, worauf FE. Meyer kirzlich 
gegentiber Forschbach und Webder*’, meines Erachtens mit Recht, nochmals 
nachdriicklich hinweist. 

Diese primare Polyurie ist die Ursache des echten, anscheinend idio- 
pathischen Diabetes insipidus, kann aber auch diejenige des cerebralen In- 
sipidus sein. Ob alle cerebralen Falle primare Polyurien sind, bedarf erst 
noch weiterer Aufklarung. Es scheint, als ob die Erkrankung der Substantia 
intermedia der Hypophyse fiir eine betrachtliche Zahl von cerebralen Fallen, 
vielleicht auch von anscheinend idiopathischen Fallen, die primare Ursache 
darstellt. Ob sie ganz generell die primare Ursache der primaren Polyurie 
darstellt, bedarf noch weiteren Studiums, scheint uns aber nicht ganz aus- 
geschlossen. 

Die Falle, in denen die Polydipsie das primare, genetische Moment des 
Insipidus darstellt, scheinen vorzugsweise die sog. nervésen Formen bei 
Psychopathen zu sein. Man sollte sie am liebsten ganz aus diesem Krankheits- 
gebiet ausschalten, wenngleich sie auch symptomatologisch mancherlei Ahn- 
lichkeit damit haben. 

Wie jene offenbar seltenen Falle von familiadrem, hereditarem 
Diabetes insipidus zu rubrizieren sind, die insbesondere Weil sen.*! und jun.” 
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Generationen hindurch beobachtet haben, steht noch nicht fest. Es scheint mir, 
daB sie auch zu den echten Diabetes-insipidus-Fallen zu rechnen sind, aber 
der Beweis dafiir steht noch aus. Die genannten Autoren haben das Schicksal 
einer derartigen Familie durch fiinf Generationen hindurch verfolgen kénnen. 
Von 220 Familienmitgliedern dieser Familie litten nicht weniger als 35 an 
Diabetes insipidus, u..zw. nahm die Intensitat der Vererbung mit den Gene- 
rationen zu. Die Erkrankungen der einzelnen Mitglieder begannen bereits im 
Sauglingsalter und dauerten bis ins hohe Lebensalter. Die langste, nach- 
weisliche Krankheit betrug 92 Jahre, ferner 87 und 83 Jahre. Abgesehen von 
den Symptomen der Polydipsie und Polyurie bestand ungestérte Gesundheit. 
Bei einem fiinfjahrigen Knaben schien die Konzentrationsiahigkeit der Nieren 
bedeutend herabgesetzt. 

Was das Vorkommen des Diabetes insipidus betrifft, so ist derselbe sowohl 
bei Sauglingen (Weil, Lichtwitz® u. a.) wie bei hochbetagten Greisen beob- 
_-achtet und kann das ganze Leben hindurch bestehen. Am haufigsten wird er 
bei Mannern zwischen dem 15. und 30. Lebensjahr beobachtet. Speziell das 
akute Auftreten der Erkrankung im Kindesalter scheint den Verlauf ungiinstig 
gestalten zu kénnen (Vierordt**). Ich selbst habe gleichfalls einen Fall von 
echtem Diabetes insipidus bei einem 10jahrigen Madchen, dessen funktionelles 
Priifungsresultat in meinem Lehrbuch” (S. 257) mitgeteiit ist, in unaufhalt- 
samem Descensus tédlich verlaufen sehen, unter dem Bilde schwerer Kachexie. 
Da, wo die Erkrankung bei geschlechtsreifen Individuen auftritt, pflegt in der 
Regel eine betrachtliche Herabsetzung der Potenz, bzw. friihzeitiges Klimak- 
terium einzutreten. Eine gewisse Beziehung der Erkrankung zur Schwanger- 
schaft, derart, daB sie mit ihr auftrat und wieder verschwand, oder aber in 
ihrem Verlauf erheblich dadurch beeintrachtigt wurde, ist mehrfach beobachtet 
worden. 

Andere auslésende oder das Auftreten der Erkrankung begiinstigende 
Momente sind Infektionskrankheiten, wie Diphtherie, Scharlach, Masern, In- 
fluenza, Malaria, Meningitis epidemica, infektisse Darmerkrankungen, 
Parotitis, Gelenkrheumatismus (s. bei D. Gerhardt’). 

Zum Teil diirften diese Falle unter die Rubrik der obenerwahnten 
Rekonvaleszentenpolyurie fallen, es scheint aber, daB eine solche auch einmal 
in einen Diabetes insipidus itbergehen kann. 

DaB die Lues das ursdchliche Moment fiir das Auftreten des Diabetes 
insipidus werden kann, ist bereits erwahnt. Es scheint sich da ausschlieBlich 
um solche Falle zu handeln, in denen eine basale Meningitis syphilitica oder 
cerebrale gummése Neubildungen die Hypophyse in Mitleidenschaft gezogen 
haben. Solche Falle geben auch beziiglich der Heilung eine besonders giinstige 
Prognose, wenn sie richtig erkannt und energisch specifisch behandelt werden. 

Die kardinalen Symptome des Diabetes insipidus sind die Polyurie 
und die Polydipsie. Beim echten Diabetes insipidus verhalt sich die 
Polyurie zur Polydipsie wie Ursache und Wirkung. Die durchschnittlichen 


Harnmengen, die im Laufe des Tages zur Ausscheidung kommen, sind 5, 7, 
Q* 
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10 J, selten mehr. Trousseau hat freilich einen Fall beschrieben, in welchem 
43 1 Urin pro Tag gelassen wurden. Der Harn der Diabetes-insipidus-Kranken 
sieht ungemein diinn und farblos aus, fast wie Wasser und sein specifisches 
Gewicht ist erheblich vermindert bis auf 1002 und noch tiefer. In der Literatur 
findet man zuweilen Angaben itber spec. Gew. des Harns von 1000! Das wiirde 
besagen, daB iiberhaupt keine Molen mit dem Harn zur Ausscheidung kom- 
men, was natiirlich unmdéglich ist. Solche Angaben beruhen auf falschen 
Messungen mit dem gewoéhnlichen Araometer, das fiir solche geringe Kon- 
zentrationen nicht tauglich ist. Die Messung des spec. Gew. solcher Harne ge- 
schieht am besten mit dem Pyknometer. 

Der Gefrierpunkt des Harnes ist entsprechend seinem verminderten speci- 
fischen Gewicht erhéht und bewegt sich etwa zwischen — 0:20 bis 0°40, macht 
also den Harn zu einer — im Verhaltnis zum Blut (6 = 0-56°) — hypotoni- 
schen Lésung, die rote Blutkérperchen auflést. Die Reaktion pflegt in der 
Regel schwach sauer zu sein. Im groBen und ganzen miiBten naturlich, abge- 
sehen von tageweisen Schwankungen, die Urinmengen einigermafen den 
Fliissigkeitsmengen entsprechen. Mancherlei Angaben, besonders der Alteren 
Literatur, nach denen die Urinmengen dauernd die Wasseraufnahme — der 
Wassergehalt der festen Speisen sowie das Oxydationswasser miissen dabei 
natiirlich berticksichtigt werden — iibertrafen, beruhen auf fehlerhaften Beob- 
achtungen, speziell auf Betriigereien durch Kranke, zumal wenn es sich um 
hysterische Polydipsien und dadurch hervorgerufenen D. insipidus handelt. 
Wissenschaftliche Beobachtungen von Diabetes-insipidus-Kranken, die maB- 
gebend sein sollen, kénnen gar nicht genau genug gefiihrt werden, und das 
MiBtrauen vor Tauschungen durch den Kranken muB beim Uberwachungs- 
personal immer wieder geweckt werden. Derartige Beobachtungen gehéren 
jedenfalls ins Einzelzimmer und nicht auf den allgemeinen Saal in Kranken- 
abteilungen. 

Die Haufigkeit der einzelnen Urinportionen bei Diabetes-insipidus-Kranken 
ist sehr unterschiedlich und hangt natiirlich auch von der Kapazitat der Blase 
mit ab, die eine abnorm grofBe werden kann, so daB sich allmahlich Ektasie 
ausbildet. Haufig beobachtet man beim D. insipidus — ganz ahnlich wie bei 
der polyurischen Schrumpfniere — Nykturie, d. h. ein haufigeres Urin- 
lassen in der Nacht als am Tage. Man hat éfters von Bradyurie der Insipidus- 
Kranken gesprochen zur Erklarung dieser Tatsache. Das will sagen, daB die 
durch die Fliissigkeitsaufnahme im Laufe des Tages verursachte Urinver- 
mehrung verspatet, d. h. in der Nacht erst einsetze. Das gilt aber keineswegs 
fur alle Falle von D. insipidus und kann nicht als pathognomonisch angesehen 
werden (s. dariiber b. El/ern**). Vielleicht tragt der Einflu8 der Kérperhaltung 
in manchen Fallen mit bei, in dem Sinne, daB die aufrechte Haltung Ver- 
minderung der Urinsekretion herbeifiihrt, die Bettruhe am Tage dieselbe erhoht 
(E. Meyer). Voriibergehend kann es vorkommen, daB die ausgeschiedenen 
Urinmengen die aufgenommenen Fliissigkeitsmengen tbersteigen, wobei der 
Wassergehalt der festen Nahrungsmittel sowie das Oxydationswasser natiirlich 
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nicht vernachlassigt werden diirfen. Langer dauernde Uberschreitungen der 
Wassereinfuhr durch die Wasserausfuhr, die nicht auch mit entsprechender 
K6rpergewichtsverminderung einhergehen, sind natiirlich Unméglichkeiten, die 
freilich immer wieder in der Literatur auftauchen. Die Unzuverlassigkeit der 
Diabetes-insipidus-Kranken hat eben — darin stimme ich Ellern durchaus 
bei — nicht immer die richtige Beachtung gefunden. 

Der Diabetes-insipidus-Kranke neigt in der Regel weniger zu SchweifBen 
als der Normale. Das besagt aber nicht, daB die Hautperspiration bei diesen 
Kranken insuffizient sei. Der Diabetes-insipidus-Kranke kann schwitzen, hat 
aber in der Regel diesen Modus der Wasserabgabe nicht notig, da er ja 
schon eine betrachtliche Calorienverschwendung durch die massenhafte Aut- 
nahme kalter Fliissigkeit und die reichliche Warmeabgabe durch den Urin 
treibt. 

Die Polyurie kann beim echten Diabetes insipidus durch eine maBige Be- 
-Schrankung der Fliissigkeitszufuhr, sagen wir auf 3—5 / pro Tag, in der 
Regel ohne subjektive Beschwerden etwas vermindert werden. Starkere Fliissig- 
keitsentziehung indessen wird dem Kranken unertraglich, da sich infolge der 
mangelhaften Schlackenausfuhr durch die Nieren Retentionserscheinungen 
einstellen, die dringend die Wasserzufuhr verlangen. Wird dieselbe dennoch 
nicht gewahrt, so muB der Kranke die gréBten Qualen erdulden, wie sie ja 
in dem berithmt gewordenen Fall von Strubell’’ geschildert sind. Qualender 
Durst kann mit abnormem Trockenheitsgefiihl, Unruhe, Pulsbeschleunigung, 
Hitzegefithl, Kopfschmerzen, Erbrechen einhergehen und Symptome hervor- 
rufen, die zwar uramieahnlich werden kénnen, aber im Wesen mit Uramie 
nichts zu tun haben, schon deshalb nicht, weil sie bei Fltissigkeitszufuhr sofort 
wieder verschwinden. Die Wasserentziehung bei der primaren Polydipsie hin- 
gegen wird in der Regel gut vertragen und kann sogar hier zum Verschwinden 
des D. insipidus fiihren. Das ist aber keineswegs die Regel. 

Die Differentialdiagnose zwischen primarer Polydipsie und primarer 
Polyurie kann jedenfalls nicht davon abhangig gemacht werden, wie der 
Kranke die Wasserentziehung vertragt! 

Die Konzentration des Blutes ist beim Diabetes-insipidus-Kranken, der in 
seiner Wasserzufuhr nicht beschrankt ist, nicht wesentlich von derjenigen des 
Gesunden verschieden. Anders bei ungeniigender Flissigkeitszufuhr. Da kann 
sich das specifische Gewicht des Blutes bis um 17°/, und der Trockenrtickstand 
bis um 11-2°/, erhéhen (Strubell). Dagegen ist eine Blutverwasserung beim 
Diabetes insipidus auch nach reichlichster Fliissigkeitszufuhr nicht wahrnehm- 
bar. Im Gegenteil hat man trotz grofer Fliissigkeitszufuhr nicht nur keine 
Blutverdiinnung, sondern sogar eine Verarmung des Blutes an Wasser kon- 
statieren kénnen (H. Strauf**, D. Gerhardt, Erich Meyer u. a.). 

Eine Erhéhung des Blutdrucks, sekundare Veranderungen des Herz- 
gefaBsystems pflegen durch den Diabetes insipidus nicht ausgelést zu werden, 
auch wenn die Erkrankung jahrelang besteht, eine Erfahrungstatsache, die 
deshalb von Wichtigkeit ist, weil sie zeigt, daB selbst abundante Fliissigkeits- 
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zufuhr auch auf die Dauer an sich nicht im stande ist, Herz und Blutdruck 
schadlich zu beeinflussen. Darauf ist mehrfach hingewiesen worden (D. Ger- 
hardt, H. StraufB, E. Meyer u. a.). 

Die Gesamtausscheidung harnfahiger Substanzen beim Diabetes insipidus 
zeigt keine erkennbare Abweichung vom normalen Stoffwechsel. Der Kon- 
zentrationsgrad der einzelnen Salze in derartigen polyurischen Harnen pflegt 
indessen bei betrachtlichen Graden der Erkrankung unter denjeuigen des 
Blutes herabzugehen. Dagegen ist die Konzentration des Harnstoffes stets 
héher als im Blute. Daraus geht herver, daB der Harn des Insipidus-Kranken 
nicht etwa nur ein einfaches, sozusagen passives Glomerulusfiltrat darstellt, 
dem die normale Eindickung durch Rickresorption in den Harnkanalchen 
fehlt (E. Meyer). 

Infolge der starken Auswaschung der Gewebe bei abundanter Flissig- 
keitszufuhr kann es gelegentlich beim Diabetes insipidus zur Ausscheidung 
von Inosit kommen. In der Regel fehlt diese Substanz indessen und ihr 
Vorkommen ist véllig bedeutungslos. 

Der Harn des Diabetes-insipidus-Kranken pflegt in der Regel zuckerfrei 
zu sein. DaB gelegentlich auch Zuckerausscheidung zur Beobachtung kommen 
kann, zeigt die Beobachtung Senators’®. Hier trat bei einem 40jahrigen 
Kranken nach lang dauerndem Diabetes insipidus etwas Zucker im Harn auf. 
Naunyn* \ehnt indessen einen inneren Zusammenhang zwischen diesen beiden 
Erkrankungen vollig ab, und es mu8 eingeraumt werden, daB héchstens dann 
ein gewisser Zusammenhang denkbar ist, wenn eine organische Hirn- 
erkrankung gleichzeitig glykosurisch und polyurisch wirkt. Es ist tiber die 
Moglichkeit eines Zusammenhanges zwischen beiden Erkrankungen ziemlich 
viel geschrieben worden (cf. Heiberg*'), indessen scheint mir der Beweis 
nirgends erbracht, da es sich bei der mit Zuckerausscheidung einhergehenden 
Polyurie wirklich um echten Insipidus gehandelt habe. 

Auch das von mehreren Autoren beobachtete Zusammentreffen des 
Diabetes insipidus mit Fettsucht hat nur die Bedeutung einer Zuialligkeit. 
Dasselbe gilt wohl von den verschiedenen nervésen und neurasthenischen 
Stérungen, die sich gelegentlich bei solchen Kranken vorfinden. 

Eine pathogenetische Bedeutung kommt indessen solchen centralen 
Symptomen zu, die auf eine Beteiligung der Hypophyse hinweisen, wie wir das 
bereits oben ausgefiihrt haben. Das sind also Falle, in denen basale Hirn- 
symptome, vor allen Dingen aber Zeichen von Hemianopsie erkennbar werden. 
Hier koénnte dann auch unter Umstanden eine gut gelungene Réntgenaufnahme 
der Schadelbasis — ahnlich wie wir sie in den Fallen von Akromegalie ver- 
langen mtissen — weitere Aufklarung bringen. 

Die Diagnose ergibt sich unschwer aus unserer obigen Darstellung. Die 
Kardinalsymptome des Diabetes insipidus, Polyurie und Polydipsie sind so 
auffallende, daB einer aufmerksamen Beobachtung kaum ein fraglicher Fall 
entgehen wird. Die Aufklarung, ob ein Fall von chronischer auffalliger Poly- 
urie dem echten Diabetes insipidus zugehért, wird die funktionelle Priifung 
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der Konzentrationsfahigkeit der Nieren in dem oben ausgefiihrten Sinne er- 
geben. Wo dieselbe véllig normal ist, wird man einen fraglichen Fall zunachst 
als Polydipsie zu deuten haben. Der nephritische Polyuriker unterscheidet 
sich von dem echten Diabetes-insipidus-Kranken ebenso wie von dem Poly- 
diptiker funktionell dadurch, da® er die Kochsalzzulage zur Standardkost 
zwar auch nur mit der Ausscheidung eines wenig mehr konzentrierten Harnes 
beantworten wird, indessen seine Urinmenge gar nicht oder nur wenig ver- 
mehrt, eventuell sogar vermindert und das Salz zundachst teilweise retiniert, 
um es dann je nach Grad und Art der Nierenerkrankung allmahlich und ver- 
schleppt auszuscheiden. Es werden sich dann in der Regel auch noch weitere 
direkte oder durch funktionelle Pritfung zu ermittelnde Krankheitssymptome 
seitens der Nieren finden lassen. 

Albuminurie gehért nicht zum Bilde des echten Diabetes insipidus, und 
anatomisch ist die Niere dabei véllig intakt. 

Die Prognose des Diabetes insipidus pflegt quoad vitam im allgemeinen 
giinstig zu sein. Die rein funktionelle Stérung der Nieren in Gestalt der ver- 
minderten Konzentrationsfahigkeit, welche das Hauptsymptom, die Polyurie, 
herbeifiihrt, bedroht das Leben in keiner Weise. Ich erinnere nur an die Be- 
obachtungen von Weil jun., der 83jahrige, 87jahrige, ja in einem Fall sogar 
9Q2jahrige Dauer der Erkrankung nachzuweisen vermocht hat. Da, wo es sich 
um echte Polyurie im Verfolg einer organischen Hirnerkrankung, insonder- 
heit einer Hypophysisschadigung handelt, entscheidet natiirlich deren Natur 
und Verlauf iiber die Prognose. 

Indessen kann, wie mich z. B. oben erwahnte eigene Beobachtung an einem 
10jahrigen Madchen gelehrt hat, auch ein echter, nichtcerebraler Diabetes 
tédlich verlaufen, unter den Zeichen der vélligen Erschépfung. Das diirfte aber 
immerhin zu den Seltenheiten gehoren. 

Die Therapie des Diabetes insipidus ist leider keine sehr erfolgreiche. 
Noch am ehesten leistet sie etwas, wo es sich um jene Falle von primarer 
Polydipsie handelt, die in der Regel auf psychogener Grundlage entstanden 
sind. Hier ist oft genug neben allgemein - psychischer Behandlung die Be- 
schrankung der Fliissigkeitszufuhr, die Forderung der Nachtruhe durch Ein- 
schrankung von Fliissigkeitszufuhr, vornehmlich in der zweiten Halite des 
Tages und gegen die Nacht zu, unter Zuhilfenahme von Hypnoticis erfolg- 
reich. Posner” hat die Benutzung von Kautabletten (Sahir-Kautabletten) zur 
Unterstiitzung der Therapie in solchen Fallen empfohlen, und E. Meyer glaubt 
ebenfalls darin eine zweckmaBige Unterstiitzung der Behandlung zu sehen. 

Da, wo die Erkrankung im Gefolge von luetischen Hirnattektionen ent- 
standen ist, also in Fallen von gummésen oder meningitischen Affektionen an 
der Hirnbasis, die mit Polyurie einhergehen, wird man durch energische spe- 
cifische Behandlung Erfolg erhoffen konnen. ve 

Die Méglichkeit, auf operativem Wege bei nachweislichen Hypophysis- 
erkrankungen gegen den Diabetes insipidus vorzugehen, wird sich nur in den 
Fallen diskutieren lassen, wo die Schwere der Hirnaffektion als solche das 
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Risiko eines derartigen, héchst lebensgefahrlichen Eingriffes erlaubt; die 
Polyurie an sich wird einen solchen — selbst wenn sie hypophysogenen Ur- 
sprungs ist — nicht rechtfertigen. Praktisch diskutiert ist bisher ein derartiger 
Eingriff, so viel ich aus der Literatur ersehe, noch nicht. 

In den iibrigen Fallen von echtem Diabetes insipidus wird der Schwer- 
punkt auf die diatetische Behandlung gelegt werden miissen. Einfach die 
Fliissigkeitszufuhr in solchen Fallen zu beschranken, ist nicht erlaubt. Stellt 
doch die vermehrte Fliissigkeitsaufnahme die einzige Moglichkeit dar, die 
harnfahigen Substanzen aus dem Kérper zu eliminieren. Flissigkeits- 
beschrankung hat eine Aufstapelung der Harnschlacken im K6rper und 
Wasserverarmung der Gewebe mit all ihren konsekutiven Schadigungen zur 
Folge. Rationell ist es indessen, diatetisch dafiir zu sorgen, daB die Harn- 
schlacken einen moéglichst geringen Wert erreichen, vor allem durch sal z- 
arme Didtvorschrift. Auf die Stickstoffbeschrankung kommt es dabei 
offenbar weniger an, da die Ausscheidung desselben in der Regel gar nicht 
oder kaum gestért ist. Immerhin wird man die Diat so einrichten, daB ein 
EiweiBiiberschuB vermieden wird. Fette und Kohlenhydrate diirfen in reich- 
lichem Ma8e als Calorientrager herangezogen werden. Der Verwendung von 
Gewiirzen in maBiger Menge, von Sifigkeiten, von Fruchtsaften, von 
Essig u. dgl. steht nichts im Wege. Wenn die Diat so eingerichtet wird, kann 
eventuell schon dadurch das Fliissigkeitsbediirfnis von selbst zuriickgehen, 
wenn das freilich leider auch nicht immer der Fall ist. Sowohl ich selbst als 
auch andere Beobachter (Brduning**, Forschbach und Weber, H. Strauf u. a.) 
haben ein Versagen dieser diatetischen Mafnahmen in einzelnen Fallen 
in praxi erleben miissen. 

Es sei hier bemerkt, daB Stuber sogar durch Salzzulagen bei einem Fall 
von Diabetes insipidus deutliche Temperatursteigerungen hat auslésen kénnen. 

In dem MaBe, als es dann’ gelingt, die Gesamtkonzentration des Harnes 
durch Beschrankung der Salzzufuhr zu verringern, kann man dann ganz un- 
vermerkt und ohne Qual fiir den Kranken die Fliissigkeitszufuhr reduzieren. 
Ein gewisses erzieherisches Moment dari bei der Bekampfung der Polyurie 
durch mafvolle Beschrankung der Fliissigkeitszufuhr nicht unterschatzt 
werden, darin stimme ich mit H. Strauf durchaus iiberein. 

Der Versuch, durch geeignete Diuretica, die die molekulare Diurese an- 
zuregen vermégen, die Konzentrationsfahigkeit der Nieren zu heben, ist ge- 
rechtfertigt, wenn auch nicht immer erfolgreich. Als derartige Mittel kommen 
in Betracht Diuretin, Theocin, Euphyllin u. dgl. in den itblichen Dosen. Opium, 
Atropin, Belladonna, Pilocarpin, Ergotin sind alle empfohlen worden aus mehr 
oder weniger theoretischen Erwagungen heraus, werden aber in der Regel ohne 
sonderlichen Erfolg verwandt. 

Speziell die Strychnintherapie, die von Feilchenjeld** zuerst emp- 
fohlen wurde, darf deshalb zum Versuch empfohlen werden, da einige giinstige 
Erfolge damit berichtet worden sind. Sie besteht in der subcutanen Injektion 
einer Strychninum-nitricum-Lésung, beginnend in Dosen von 0-005 g pro die, 
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steigend bis zur Hohe von 0-01 g pro Injektion, dann in dieser Héhe 10 Tage 
lang durchgefiihrt. Leick*, Stein®® u.a. haben gleichfalls giinstige Resultate 
mit dieser Medikation erzielt. Wenn auch meist ein erheblicher Finflu® auf 
die Konzentration des Harns nicht erreicht wurde, so ging doch mehrfach die 
Polyurie und damit die Polydipsie merklich zuriick. 

Ich selbst habe von der Strychnintherapie keinen Erfolg gesehen. 
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Die Kachexie. 


Kachexie ist ein klinischer Begriff. ,,Siechtum“ méchte £. Grawitz’ ihn 
bezeichnen, im Gegensatz zur ,,Abzehrung“, dem Marasmus. Das Wort 
Kachexie selbst sagt auch nicht viel anderes (xaxds schlecht, uw  Ver- 
halten): ein sich schlecht Verhalten; der klinische Begriff ist indessen ein viel 
begrenzterer. Wir sprechen von Kachexie bei dem Krafteverfall, wie wir ihn 
beim Carcinom, bei manchen Myomen, bei Erkrankungen der Schilddriise, 
unter Umstanden auch der Nebennieren, kennen, ferner bei chronischen In- 
toxikationszustanden des Kérpers auf dem Boden chronischer bakterieller 
oder parasitarer Infektionen, oder durch Schadigungen chemischer Art, wie 
Phosphor, Arsen, Blei, Quecksilber, Morphium. Es handelt sich dann in der 
Regel um Zustande auffallenden, kérperlichen Verfalls, die auch subjektiv 
als Erschépfung schwer empfunden werden. Im Vordergrund steht ein anami- 
sches, fahles Aussehen mit einem leichten Stich ins Gelbliche, dabei ein 
Schwinden des subcutanen Fettes, Verfall der Muskulatur, Schadigungen der 
Blutzusammensetzung, vermehrte Vulnerabilitat der kleinen und kleinsten Ge- 
faBe, die zu hamorrhagischer Diathese fiihren koénnen. In dem MaBe, als der 
kérperliche Verfall vorwarts schreitet, erlahmen die Funktionen lebenswichtiger 
Organe: die motorischen und sekretorischen Funktionen des Magendarmkanals 
beginnen zu versagen, die Schwache des Herzmuskels und die vermehrte 
Durchlassigkeit der GefaBwande erzeugen Kreislaufstérungen, als deren Folge 
Fliissigkeitsansammlungen, ,,kachektische Odeme“, an den distalen K6rper- 
regionen und nach dem Gesetze der Schwere sich ansammeln, die molekulare 
und Wasserausscheidung der Nieren versagt mehr und mehr, damit steigen 
die Wasseransammlungen in den Geweben und im Blut, bis der allgemeine 
Verfall die Fortdauer des Lebens unméglich macht. 


Die klinische Beobachtung unterscheidet zwischen einem Siechtum, wie es 
durch manche chronische, unheilbare oder auch schwere, akute Leiden ausgelést 
werden kann, z. B. Tabes, Herzmuskelerkrankung, Infektionskrankheiten, und 
zwischen dem eigenartigen Krafteverfall, den wir als Kachexie bezeichnen. 
Dasjenige Moment, welches die Kachexie vor anderen Zustanden chronischen 
Siechtums auszeichnet, ist die Anwesenheit einer toxischen 
Schadigungim Korper, welche insbesondere den Proto- 
plasmabestand desselben bedroht, also eineintermediare 
Stoffwechselschadigung. 

Am charakteristischesten ist diese Stérung ausgepragt bei manchen Car- 
cinomen, und die ,,Carcinomkachexie“ kann als ihr klassisches Prototyp gelten. 
Keineswegs alle Carcinome fithren zur Kachexie, jeder wei8, daB Falle von 
Mammacarcinom, von Rectumcarcinom, von Carcinom des Genitalapparates 
vorkommen, welche an sich keine Spur von Kachexie aufweisen und auch 
jahrelang ohne eine solche bestehen kénnen. Die auffalligste Kachexie ent- 
wickelt sich im Verlauf gewisser Magen- und Darmcarcinome, die anatomisch 
als zum Zerfall neigende weiche medullare Krebse zu bezeichnen sind. 
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Friedrich Miller’ hat zuerst den Gedanken ausgesprochen, daB die Ka- 
chexie der Carcinomkranken durch einen toxischen Zerfall des Protoplasma- 
eiweiBes zu erklaren sei. 


Die Produktion der Toxine, die die protoplasmaschadigende Wirkung 
im krebskranken Organismus entfalten, mu8 mit dem Carcinom selbst in 
einem direkten Zusammenhang stehen. Ihre Wirkung auf das Protoplasma 


macht sich durch den sog. toxischen Eiwei®zerfall bemerklich, dem Friedrich 
Miiller zuerst nachging. 


Der normale EiweiBabbau hat seine Quellen sowohl in den exogenen, 
durch den Verdauungskanal zugefiihrten Eiweibkérpern, als auch in den 
endogenen Protoplasmasubstanzen, die im intermedidren Stoffwechsel zum 
Zerfall kommen. Die Forschung der letzten Jahrzehnte hat es wahrscheinlich 
gemacht, daB sowohl das Nahrungseiwei® als auch das Organeiwei8 durch 
_ den fermentativen proteolytischen Abbau bis zu den einfachsten Bausteinen 
des Eiwei®molekiils herab zerschlagen wird: Polypeptide, Aminosauren. Diese 
in dem Verhaltnis zu dem grofen Eiwei®molekiil relativ einfach gebauten 
Derivate werden nun im intermediaren Stoffwechsel je nach dem Bedarf des 
Organismus wieder durch Synthese zu den eigenen Eiwei®kérpern des Or- 
ganismus aufgebaut, z. T. durch weitere Desamidierungs-, Oxydations- und 
Hydradationsprozesse in Stoffwechselendprodukte verwandelt und als solche 
ausgeschieden: vornehmlich Harnstoff, Ammoniak, Spuren von Arninosauren, 
Kreatinin, Uroprotsaure, Kohlensaure und Wasser. Die Auf- und Abbau- 
prozesse selbst sowie die Stadien, die sie durchlaufen, sind héchst kompli- 
ziert, und man darf sich nicht vorstellen, daB die Bausteine eines im Stoff- 
wechsel abgebauten EiweiBmolekiils nun auch in toto im Urin auf einmal wieder 
ausgeschieden wiirden, so daB man die N-Zahl des Harns nur mit 6°25 zu mullti- 
plizieren braucht, um wieder die Gesamtheit der in Umsatz geratenen Eiweif- 
komplexe zu erfahren. Ich habe selbst wohl zuerst im Jahre 1901 die Vorstellung 
begriindet, daB die Schicksale der EiweiBsplitter aus demselben EiweiSmolekul 
im intermediaren Stoffwechsel ganz verschiedene Wege zu gehen vermdgen: 
partiell dem weiteren Abbau verfallen, partiell wieder am synthetischen Aut- 
bau neuer Molekiile teilnehmen kénnen. Diese Auffassung von der Méglich- 
keit eines partiellen EiweiBabbaues hat sich im Laufe der Jahre mehr und 
mehr Geltung verschafft und ist heute wohl ganz allgemein akzeptiert. Trotz- 
dem aber besteht kein Zweifel, daB EiweiBabbau und Eiweifautbau im nor- 
malen, ausgewachsenen, gesunden, calorisch ausreichend ernahrten Organis- 
mus sich mit einer erstaunlichen GleichmaBigkeit die Wage halten. Diese 
Tatsache hat Voit? vor iiber 30 Jahren zuerst unzweifelhaft an der Hand 
groBer, sorgsam durchgefiihrter Versuchsreihen nachgewiesen, und an der 
Lehre vom ,,Stickstoffgleichgewicht“ ist auch heute nicht zu riitteln. Jeder, 
der auf diesem Gebiete eigene Erfahrung besitzt und sammelt, wird immer 
wieder von neuem iiberrascht sein, mit welcher Prazision der gesunde, aus- 
gewachsene Organismus bestrebt ist, die N-Ausfuhr der N-Einnahme gleich- 
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zustellen, sofern dafiir gesorgt ist, daB geniigend EiweiB neben einer den 
Gesamtumsatz deckenden Calorienzufuhr in der Nahrung dargereicht wird. 

Dieses Stickstoffgleichgewicht kann aber unter gewissen Umstanden merk- 
liche Stérungen erfahren. Fiir jeden Organismus gibt es eine obere und eine 
untere Grenze, iiber und unter welche hinaus ein solcher Gleichgewichts- 
zustand nicht mehr méglich ist (Voit, 1. c.), aber auch innerhalb der normalen 
Grenzen des Stickstoffgleichgewichts kann dasselbe ins Wanken geraten, wenn 
der Protoplasmabestand durch parasitare, gewisse infektidse oder chemische 
Intoxikationen geschadigt wird. Dann iiberwiegt die N-Ausfuhr die N-Zutfuhr, 
auch wenn letztere erhéht wird, auch wenn die Calorienzufuhr reichlich be- 
messen wird. Der N-EinschmelzungsprozeB im Protoplasmabestand kann dann 
also durch die Nahrungszufuhr nicht mehr so leicht oder tuberhaupt nicht 
mehr gedeckt werden, je nach dem Grade der toxischen Schadigung. Friedrich 
Miiller hat damals sieben Krebskranke nach dieser Richtung hin untersucht. 
Vier davon litten an Magenkrebs, einer an Peniscarcinom, einer an Pankreas- 
carcinom und eine an Mammakrebs. Bei zwei Kranken tibertraf die N-Aus- 
gabe nicht diejenige gesunder Personen mit gleich unzureichender Nahrungs- 
aufnahme, in den anderen Fallen aber war der EiweiBgehalt bedeutend gréBer 
als bei gesunden Menschen unter gleichen Verhaltnissen. Bei dem an Penis- 
carcinom leidenden Manne gelang es z. B. nicht, Stickstoffgleichgewicht zu 
erzielen, trotz einer Zufuhr von 21 g N und 3064 Cal. pro die in der Nahrung, 
vielmehr stieg die N-Mehrausfuhr mit zunehmender Nahrungsaufnahme. 
Diese bedeutsamen Beobachtungen wurden auch von anderer Seite bestatigt 
(Klemperer, v. Noorden). 

Wo Krebskachexie besteht, ist dieser gesteigerte EiweiBzerfall auch nach- 
weisbar, indessen gibt es zweifellos auch Krebsfalle, die nicht kachektisch 
sind, dann fehlt aber auch der toxische Eiwei®zerfall. Speziell abgeschlossene, 
nicht zerfallende Carcinome kénnen lange Zeit bestehen, ohne einen starkeren 
EiweiBzerfall, Kachexie, hervorzuruten (Blumenthal*). Es miissen offenbar 
gewisse Stoffwechselprodukte des Carcinoms in den intermediaren Stoffwechsel 
hineingelangen, damit die kachektische Protoplasmaschadigung  eintritt. 
Welcher Art diese Stoffe sind, 1a8t sich zurzeit noch nicht bestimmt angeben. 
Vielleicht kénnen hierbei noch fermentartige Produkte des Carcinomgewebes 
mit in Betracht kommen. Wissen wir doch aus den Petryschen Untersuchungen, 
daB autolytische Fermente in Krebsgeschwiilsten in vermehrter Menge vor- 
handen sein kénnen. Auch Untersuchungen von Blumenthal u. Wolff* haben 
das bestatigen kénnen. Sie konnten z. B. beweisen, daB der autolytische 
Zerfall des Lebergewebes beschleunigt wird durch Zusatz von Mammacar- 
cinomgewebe, es muB also im Carcinomgewebe ein Ferment oder ein Agens 
vorkommen kénnen, das den autolytischen Zerfall des Leberprotoplasmas be- 
schleunigt. C. Neuberg** hat in ahnlicher Weise die Autolyse von Lungen- 
gewebe durch Zusatz von Krebsbrei beschleunigt (Heterolyse), und ich® 
selbst sah carcinomatésen Ascites viel intensiver autolysieren als nichtcar- 
cinomatésen. Es scheint, daB auch der aus Krebsgeschwiilsten gewonnene 
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PreBsaft bestimmte Polypeptide rascher zu spalten vermag als PrefSsaft aus 
den Geweben der gleichen Tierari sowie des zum Tumor gehorigen Tieres 
(Abderhalden® u. Mitarbeiter). Uberhaupt scheinen PreBsafte von Mause- 
tumoren starker und rascher Peptide zu spalten als normale GewebspreBsaite. 

Wenngleich auch derartige Resultate nicht ohne Widerspruch geblieben 
sind, so sind doch positive Ergebnisse auf diesem diffizilen Gebiet Vielsagender 
als negative, zumal ja durch Antifermentbildungen der Gewebe derartige 
heterolytische Enzymwirkungen unkenntlich werden kénnen. Es scheint mir 
durchaus nicht unméglich, daB enzymatische heterolytische Produkte des Car- 
cinomgewebes an dem Zustandekommen des toxischen Fiweifzerfalls einen 
gewissen Anteil haben kénnen. Nicht alle Carcinome zeigen derartige enzy- 
matische Wirkungen, aber nicht alle Carcinome brauchen ja, wie wir mehrfach 
hervorgehoben haben, zur Kachexie fiihren. 

Damit stehen iibrigens auch die Beobachtungen im Einklang, daB im 

_ Blute von Carcinomkranken Antikérper vorkommen kénnen gegen die proteo- 
lytischen Enzyme der Neubildung (v. Bergmann u. Bamberg’, v. Bergmann u. 
Kurt Meyer*, E. Wdlli® u.a.). Diese Antitrypsinbildung ist itbrigens keines- 
wegs specifisch fiir das Serum Carcinomkranker. 

Vielleicht erklaren sich die Erscheinungen, welche die malignen 
Tumoren hervorrufen, aus der Abgabe atypischer Fermente“, meint Adbder- 
halden®, indessen mu8 man darin, daB diese fermentativen Produkte des Car- 
cinomgewebes nicht die alleinige Ursache der Carcinomkachexie sein kénnen, 
F, Blumenthal durchaus beistimmen; wohl kénnen sie aber unter den Kachexie 
erzeugenden Momenten des Krebses mit in Betracht kommen. 

Das Blut kachektischer Krebskranker zeigt in der Regel schwere Schadi- 
gungen, die in erster Linie das erythropoetische System betreffen. Fir die 
klinische Beobachtung dokumentiert sich das durch eine mehr oder weniger 
ausgesprochene Anamie, die so hohe Grade erreichen kann, daB sie von der 
schwersten, pernizidsen Andmie nicht mehr unterschieden werden kann. Wir 
haben in ausgedehnten Studien die Erfahrung gemacht, daB gerade bei 
Magencarcinomen mit hochgradiger Anamie das Auftreten von Isolysinen 
im Serum ein ziemlich konstantes ist. Dabei zeigen die roten Blutkérperchen 
derartiger Falle haufig eine absolute Resistenz gegeniiber den Carcinom- 
hamolysinen im Blutserum anderer Krebskranker (s. bei M. Burger"). Auch 
die Lipoidsubstanzen der Stromata der roten Blutkérperchen konnen nach 
unseren eignen Erfahrungen Abartungen erfahren (Beumer und Birger"), die 
offenbar mit dem schadigenden EinfluB des Krebses auf den Stoffwechsel in 
Beziehung stehen. Speziell ist von meinen Mitarbeitern in den roten Blutk6rper- 
chen Carcinomkachektischer der Nachweis von Cholesterinestern gefiihrt worden, 
die normalerweise darin nicht vorkommen. Im ganzen scheint nach den Studien 
in meinem Laboratorium insofern ein gewisser Unterschied der In anitio n 
und der Kachexie hervorzutreten, als bei ersterer die Blutkérperchen intakt 
an Zahl, Hamoglobin und EiweiBgehalt bleiben, bei Verarmung des Serums 
an Trockensubstanz und Eiwei8, nicht jedoch an Wasser. Bei der Kac hexie 
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steht indessen die Schadigung der roten Blutkérperchen im Vordergrund, in- 
sofern ihre Zahl immer herabgesetzt ist und ihre chemische Zusammensetzung 
sich andert, wahrend die Zusammensetzung des Serums kaum gedndert wird. 

Unter denjenigen stickstoffhaltigen EiweiBderivaten, welche im Urin der 
Carcinomkranken in vermehrter Menge auftreten konnen, ist die von Sal- 
kowski zuerst gefundene, als kolloidaler Stickstoff bezeichnete Substanz zu 
nennen. Sie ist zum Teil identisch mit der Oxyproteinsaure (Bondzynski und 
Gottlieb), auf deren fast konstante Vermehrung im Harn von Krebskranken 
Salomon und Saxl® aufmerksam wurden. Die Vermehrung dieser N- und 
S-haltigen Saure im Harn, die ein Derivat des EiweiBabbaues darstellt, 
ist zweifelsohne auch zuriickzufiihren auf eine Alteration des EiweiBstoft- 
wechsels durch Carcinomschadigung, ist aber — wie ich auch aus eigener 
Erfahrung weiB — fiir diese letztere zweifellos nicht streng specifisch, 
da sie sich z. B. auch bei Graviditat, bei schweren Lebererkrankungen er- 
heblich vermehrt vorfinden kann. Auch ist der Grad der Kachexie nicht maf- 
gebend fiir die AusscheidungsgréBe des kolloidalen Stickstoffes. Salomon und 
Saxl weisen sogar ausdriicklich darauf hin, daB noch nicht kachektische 
Krebskranke die relativ héchsten Oxyproteinsaureausscheidungen erkennen 
lassen. 

Die vermehrte Urobilinausscheidung im Harn von Krebskranken, auf die 
Friedrich Miiller zuerst hingewiesen hat, ist nicht so konstant, als daB man 
Sie zu den notwendigen Begleiterscheinungen der Krebskachexie zu rechnen 
hatte. 

Die Acetonkérperausscheidung, die zuweilen bei Krebskachexie gefunden 
wird, bedeutet nichts anderes als eine Hungeracidose, wie sie bei allen még- 
lichen Zustanden vorkommen kann, die mit Unterernahrung einhergehen. 
Sogar der voéllig Gesunde kann sie im extremen Hunger in einer Intensitat 
aufweisen, wie sie sonst nur der schwere Diabetiker darbietet. Das habe ich 
selbst mit meinem damaligen Mitarbeiter Brugsch* bei dem Hungerer Succi 
verfolgen kénnen. 

Es liegt mir nicht ob, an dieser Stelle samtliche Stoffwechselanomalien, 
die bei Carcinomkranken zur Beobachtung kommen kénnen, aufzufiihren, noch 
weniger ihre differentialdiagnostische Bedeutung ins rechte Licht zu setzen, 
es kam mir vielmehr darauf an, auf einzelne wesentliche Stérungen, Ab- 
artungen im EiweiBabbau, die im Stoffumsatz bei Krebskachexie auftreten 
kénnen, hinzuweisen. Auf eine merkwiirdige Beobachtung aus dem Paul 
Ehrlichschen Laboratorium méchte ich in diesem Zusammenhang noch kurz 
aufmerksam machen. Sie scheint mir darauf hinzudeuten, da® auch der Er- 
nahrungszustand des Nahrbodens, auf dem das Carcinom wachst, fiir die 
Entwicklung von Carcinomschaden nicht bedeutungslos ist. Moreschit® hat 
dort an Carcinommausen tiber die zwischen Ernahrung und Tumorwachstum 
bestehenden Beziehungen sehr interessante Studien gemacht. Die unter- 
ernahrten Carcinommdause sterben namlich gleichzeitig 
oder spater als die normal ernahrten. Es kann also durch 
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Unterernahrung das Leben von Tumortieren direkt verlangert werden, infolge 
von Schadigung der Wachstumsenergie des Tumors bei offenbarer Steigerung 
der Aviditat der Nutriceptoren der Kérperzellen durch den Hunger. Eine det 
Tumorimpfung vorhergehende starke Unterernahrung kann das Tumorwachs- 
tum sogar ganzlich behindern. 

Alles in allem sehen wir also, daB bei der pragnantesten aller Kachexien, 
namlich der Carcinomkachexie, der kérperliche Zerfall mit qualitativen Ab- 
artungen des EiweiBstoffwechsels einhergeht, unter denen der gesteigerte 
FiweiBzerfall eine besondere Rolle spielen kann. Diese Abartungen, speziell 
der gesteigerte EiweiBzerfall, sind zweifellos zuriickzufiihren auf toxische 
Schadigungen des Protoplasmabestandes, die indessen keineswegs specifisch 
fiir die Krebskrankheit sind. 

Es kénnen vielmehr toxische Schadigungen vollig verschiedener Pro- 
venienz im Organismus ahnliche Wirkungen auslésen, wie wir sie beim Car- 
-cinom sehen. Solche Falle konnen heilbar sein, wenn sich die toxische Quelle 
eliminieren 1aBt. Ein Beispiel hierfiir ist die schwere Andmie, die bei Menschen 
auftreten kann, die den Botriocephalus latus im Darm beherbergen, ein 
Parasit, der in der Westschweiz, in Finnland, im noérdlichen Rufland und 
Schweden haufiger vorkommt als bei uns. Es ist seit lange bekannt, daB der- 
selbe zu den schwersten Formen der Anamie fithren kann, die sich von der 
perniziésen Anamie nicht unterscheiden lassen. 

Mit dieser Anamie geht ein schwerer korperlicher Verfall einher, mit 
fast sicherem tédlichem Ausgang. Rosenquist’® hat in langen Versuchsreihen 
den Nachweis erbracht, daf bei dieser Botriocephalusanamie ein erhdhter 
toxogener EiweiSzeriall stattiand, der zu betrachtlichen Stickstoffverlusten 
fiihren kann. Derselbe ist unmittelbar abhangig von der Gegenwart der 
Parasiten im Darm, nicht von dem Grad der Anamie. Dem toxischen Zerfall 
geschieht Einhalt durch Abtreibung des Wurmes. Mit fortschreitender Ge- 
nesung nach dessen Entfernung hoéren die Stickstoffverluste auf, um einer 
Stickstoffretention Platz zu machen, wie wir sie auch bei der Rekonvaleszenz 
von anderen konsumierenden Krankheiten her kennen. Schaumann und Tall- 
gvist’ konnten durch ihre Untersuchungen den Beweis erbringen, daB es sich 
hier nicht etwa um Schadlichkeiten handelt, die der lebende Wurm erst durch 
seine LebensauBerungen seinem Wirt zufiigt, sondern um die Wirkung eines 
echten Blutgiftes, das der Parasit enthalt. Sowohl die Verfitterung von halb- 
verdauten Bandwurmgliedern, ja sogar die subcutane Injektion von wasserigen 
sterilen Extrakten des Wurmes rief bei Hunden, nicht bei Kaninchen, unter 
Umstanden eine unter den Zeichen schwerster Erschépfung todlich ver- 
laufende Andmie hervor. 

Tallqvist'® fand denn, daB die wirksame giltige Substanz, welche regel- 
maBig aus den Gliedern des breiten Bandwurmes extrahiert werden kann, eine 
lipoide Substanz darstellt, die in hohem Grade hamolytisch wirkt. Diese hamo- 
lysierende Substanz wird im Darm des Wirtes duzch den Zeriall der Wurin- 
glieder frei, gelangt zur Resorption und entfaltet dann erst ihre charakteristi- 
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schen, zerstérenden Wirkungen. Erreicht infolgedessen die Insuffizienz der 
hamopoetischen Funktionen einen gewissen Grad, so macht sich dann klinisch 
die Andmie bemerkbar. Diese lipoide Substanz stellt nach den analytischen 
Untersuchungen von Faust und Tallqvist’® eine an Cholesterin esterartig ge- 
bundene, hamolytisch wirkende Olsdure dar. Dieselbe gelangt zweifellos vom 
Darm aus ins Blut und fiihrt so zur Zerstérung der roten Blutkérperchen. 
Neben diesem hamolysierenden Cholesterin-Olsaureester enthalt das Wurm- 
extrakt nach Tallqvists Beobachtungen noch ein proteolytisches Ferment sowie 
eine pracipitierende Substanz. 

Es handelt sich also bei dieser Botriocephalusanamie, die, wie erwahnt, 
unter toxischem EiweiBabbau zu tddlichem K6rperverfall fihrt, um eine 
yexogene Kachexie“, wenn ich sie so nennen darf, die durch Be- 
seitigung des exogenen Momentes, namlich der Parasiten, prompt coupiert 
werden kann, im Gegensatz zur ,endogenen Kachexie“ des Car- 
cinoms. 

Zu derartigen exogenen Kachexien mit toxogenem Eiweifzerfall gehoren 
unter anderem die Kachexien, die wir bei schwerer chronischer Malaria, bei 
schwerer Sepsis beobachten kénnen. Es gehdrt ferner hierher die Kon- 
sumtion mit toxischem EiweiBzerfall beim Fieber, der seit den Unter- 
suchungen Vogels an Typhuskranken aus dem Jahre 1856 bis auf den heutigen 
Tag Gegenstand lebhafter Diskussion geblieben ist. Ich weise darauf hin, da8 
Naunyn der erste war, welcher dem toxischen Eiweifzerfall im Fieber ex- 
perimentell nachgegangen ist, durch Verfolgen der Harnstoffausscheidung an 
Tieren, denen er putrides, fiebererzeugendes Material eingespritzt hatte. In 
seinen Versuchen ging die vermehrte Harnstoffausscheidung der Erhéhung der 
Korpertemperatur voraus. Speziell die experimentellen Untersuchungen von 
Hirsch, O. Miiller und Rolly” weisen darauf hin, daB infektidses Fieber, wie 
es durch pathogene Mikroorganismen, bzw. deren Toxine beim Kaninchen 
stets hervorgerufen werden kann, allemal einen abnorm hohen Eiweif®zerfall 
auf Kosten der infektidsen Ursache selbst mit sich bringt, neben einem Mehr- 
verbrauch von N-freier Substanz (Kohlenhydrate, Fette) im Gegensatz zu dem 
durch Warmestich ausgelésten neurogenen Fieber, welches in erster Linie eine 
Mehrumsetzung der Kohlenhydrate, insonderheit des Glykogens, auf Kosten 
der Temperaturerhéhung bedingt. ,,Somit bleibt uns nichts anderes iibrig,“ sagt 
Rolly, ,,als fiir die wahrend des Fiebers stets vorhandene Vermehrung der 
N-Zersetzung auch eintoxisches Moment mit anzuschuldigen, das, ahn- 
lich wie bei den Krebskranken (Fr. Miiller), auf den EiweiBbestand des 
Korpers deletar wirkt.“ Indessen ist die toxische EiweiBeinschmelzung beim 
Fieber keineswegs ohne Einwande geblieben. Ich verweise da auf die Be- 
arbeitung dieses Gegenstandes durch F. Kraus” sowie auf die Zweifel Grafes”® 
an der Existenz des sog. toxogenen EiweiBzerfalles im Fieber. Er ist der 
Meinung, daB bisher kein Beweis dafiir erbracht sei, daB der Fieberstoff- 
wechsel auch in bezug auf das Eiwei® nach anderen Gesetzen verlaufe, als 
beim Gesunden, und da8 in der Regel ein toxisches Moment beim Eiweif- 
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stoffwechsel im infektiésen Fieber des Menschen entweder gar keine oder nur 
eine ganz untergeordnete Rolle spiele. Im Gegensatz dazu ist Krasnogorski%*, 
auf Grund seiner tierexperimentellen Studien an der Fr. Miillerschen Klinik, 
der Meinung, daB die Circulation des Toxins im Fieber ohne jeden Zweitel 
von einem groBeren oder kleineren Mehrumsatz von KorpereiweiB begleitet 
werde. Er glaubt, seinen Beobachtungen entnehmen zu mussen, daB die Giitig- 
keit des Toxins dabei nicht in einem direkten Zusammenhang mit der GroBe 
des EiweifSzerfalles steht. 

Ich bin persénlich gleichfalls der Meinung, daB die Lehre vom toxischen 
FiweiBzerfall im Fieber durch die bis heute vorliegenden Beobachtungen noch 
nicht als erschiittert betrachtet werden kann. 

Zu den exogenen Kachexien waren ferner zu rechnen diejenigen, die 
durch chemische Vergiftungen ausgelést werden kénnen und die mit einem toxi- 
schen Eiweifzerfall einhergehen. Ich erwahne beispielshalber das Morphium 
(Luzatto”), dessen langerer Gebrauch ja auch klinisch das Bild der Kachexie 
hervorrufen kann, die Blausaure, von der Léwy”® festgestellt hat, durch 
Untersuchungen an cyankalivergifteten Hunden, daB sie den Eiwei8umsatz 
wesentlich steigert, und viele andere Gifte, die zu primaren Schadigungen 
des ProtoplasmaeiweiBes fiihren (cf. Léwi*’). 

Speziell von der vielstudierten Phosphor vergiftung ist bekannt, daB 
sie den Gesamtumsatz gegeniiber der Norm herabsetzt, dagegen den EiweiB- 
umsatz steigert. Ahnlich das Arsen, vielleicht auch Quecksilber und 
Blei. Doch geniigen die vorliegenden Untersuchungen tiber die beiden letzten 
Intoxikationen nicht, um sie mit Sicherheit unter die Substanzen einzureihen, 
die exogene Kachexie machen kénnen, wenn auch die rein klinische Beob- 
achtung dafiir spricht. 

Unter den endogenen Kachexien, mit welcher Bezeichnung wir also 
kurz diejenigen Kachexien signieren wollen, in welchen das toxische, den Proto- 
plasmazerfall herbeifiihrende Agens im Stoffwechsel selbst entsteht und nicht 
erst von auBen in ihn hineingelangt, unter diesen endogenen Kachexien méchte 
ich vor allem an diejenigen erinnern, die durch Funktionsstérungen der Schild- 
driise hervorgerufen werden. 

Die Schilddriise enthalt Substanzen, die die héchst merkwiirdige Figen- 
schaft haben, nicht allein die Gesamtoxydationen, sondern auch den Fiweif- 
umsatz zu éerhdhen, einerlei, ob die Schilddriise einem Gesunden verfittert 
wird oder ob sie durch Wberfunktion ihren eigenen Trager mit ihren Produkten 
iiberschwemmt, wie wir es ja bei der Basedowschen Krankheit zu stande 
kommen sehen. Auch hier handelt es sich nicht allein um eine Erhéhung des 
Gesamtumsatzes sowie des Ruheumsatzes, sondern auch um einen toxischen, ge- 
steigerten EiweiBzerfall, den Friedr. Miiller* zuerst bewiesen hat. In einem 
von Matthes?® beobachteten Fall mit erhdhtem EiweiBumsatz naherte sich die 
N-Bilanz bald nach der Strumektomie wieder der Norm. Gegen diese Tat- 
sache spricht nicht die Erfahrung, daB nicht ii jedem Fall von Morbus 
Basedowii der gesteigerte Stickstoffzerfall nachweisbar ist. Selbst in un- 
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giinstigeren Krankheitsperioden kann unter Umstanden eine toxische N-Ab- 
schmelzung durch reichlichere Nahrungszufuhr verhiitet werden (s. auch 
Magnus-Levy*). Ich halte es — auch nach eigenen klinischen Stoffwechsel- 
beobachtungen an Basedowischen — in Ubereinstimmung mit Magnus-Levy 
fiir zweifellos, daB die Schilddriisenstérung an sich zu gewissen Zeiten, unter 
Umstanden voiibergehend, einen unmittelbar schadigenden Einflu8 auf den 
EiweiBhaushalt entfalten kann. Es kann unter Umstanden durch hohen 
Calorieniiberschu8B und hohe Stickstoffzufuhr gelingen, diesen toxischen Ei- 
weiBzerfall zu kaschieren und das Kérpergewicht des Kranken dabei zu er- 
héhen, unter Umstanden versucht man aber auch das vollig vergeblich, so daB 
der toxische EiweiBzerfall bei jeder Art von Uberernahrung manifest bleibt. 

Es kann freilich gar nicht nachdriicklich genug darauf hingewiesen 
werden, daB derartige Stoffwechselbeobachtungen nur dann Wert haben, wenn 
sie mit der peinlichsten Sorgfalt bei genauester Kontrolle der im Einzelzimmer 
beobachteten Kranken durchgeftihrt werden, bei sorgsamer Zuwagung ein- 
facher, laufend zu analysierender Nahrung, bei sorgsamer Fltssigkeits- 
einstellung, um Tauschungen durch Ausschwemmungsstickstoff zu verhtten, 
bei geniigend langen Vorperioden und richtiger calorischer Einstellung, alles 
unter eigens geschultem Personal. Wenn dieser strenge Mafistab an die 
Mitteilungen in der Literatur angelegt wird, schrumpft die Zahl derselben 
ganz bedeutend zusammen! 

In den Rahmen der endogenen Kachexie méchte ich schlieBlich noch ein 
Krankheitsbild einreihen, dem die Pathologie und die Klinik in den letzten 
Jahren eine besondere Aufmerksamkeit zugewandt hat, der Bantischen Krank- 
heit. Es handelt sich da bekanntlich um jenen Symptomenkomplex bei jugend- 
lichen Individuen: primare Milzerkrankung — von der Milz ausgehende 
toxische Schadigung des Organismus — infolge davon Anamie und sekundare 
Leberveranderung, die in Leberschrumpfung, Ascites, Ikterus ausklingt, und 
unter allmahlicher Kachexie zum Tode fiihrt, wenn die Milz nicht entfernt 
wird, aber heilt, wenn zur rechten Zeit splenektomiert wird. In eigenen Beob- 
achtungen, zu welchen ich seit meiner ersten Beobachtung aus dem Jahre 1903 
fast ununterbrochen Gelegenheit hatte, habe ich nun zeigen kénnen, daf es 
modglich ist, einen weiteren Beweis fiir das toxische Geschehen im Organismus 
bei der Bantischen Krankheit durch genaue quantitative Beobachtungen des 
N-Umsatzes zu erbringen. Wenn irgendwo, so ist hier die Beherzigung obiger 
Kautelen, mit denen solche Untersuchungen angestellt werden miissen, am 
Platze. Sie kénnen gar nicht angstlich und miBtrauisch genug eingehalten 
werden! Denn es handelt sich hier um den Nachweis des toxogenen Zer- 
falls in einem Stadium, in dem derselbe noch keineswegs sehr pragnant vor- 
handen zu sein braucht, also die Kachexie noch im Beginne steht. In den 
spateren Stadien des Leidens wird aber der Nachweis des gesteigerten EiweiB- 
zerfalls deshalb meist illusorisch, weil derselbe durch den sich entwickelnden 
Ascites mit N-Retention voéllig kaschiert wird. Da, wo es sich aber darum 
handelt, einen nur gering oder maBig ausgesprochen vermehrten toxischen 
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FiweiBzerfall nachzuweisen, bedari es vor allen Dingen einer minutidsen Ein- 
stellung des Versuches. Auch hier kann, ebenso wie Magnus-Levy es fiir die 
Basedowsche Krankheit betont hat, ein Calorieniiberschu8 leicht den Mehr- 
zerfall von Eiweif verdecken! 

In zwei Fallen von typischem, mit Erfolg splenektomiertem Morbus Banti 
konnte ich den Beweis fithren, daB mit dem kérperlichen Verfall auch die 
toxische EiweiBabschmelzung prompt authért durch die Splenektomie! Es 
mu also mit der Entfernung der Milz das toxische, protoplasmaschadigende 
Moment aus dem Kérper entfernt worden sein. Ahnlich, wie es der Fall ist 
bei der Botriocephaluskachexie durch Entfernung des Wurms, bei der thyreo- 
toxischen Kachexie durch Resektion der Struma. 

Daraus geht hervor, daB auch endogene Kachexien heilbar sein kénnen, 
wenn die toxische Quelle aus dem Organismus entfernt werden kann: in gliick- 
lichen Fallen ein beginnendes Carcinom, bei der thyreotoxischen Kachexie ein 
Teil der Schilddriise, bei Bantischer Kachexie die Milz. Da® die Heilung der 
exogenen Kachexie, wie wir sie bei parasitaren und bakteriellen Infekten, bei 
gewissen Vergiftungen kennen lernten, in der Regel leichter gelingen wird, 
liegt in der Natur der Sache. 

Das Omindse des Begriffes der Kachexie besteht also nach unserem 
heutigen Standpunkte nicht mehr zu Recht. Das kommt nicht etwa daher, daB 
das, was man ehedem Kachexie nannte, benigner oder leichter heilbar ge- 
worden ware, sondern vielmehr daher, daB der Begriff der Kachexie heute 
wesentlich weiter gefaBt werden muB8, als frither. Wir sind im stande, auch 
jene Stadien der Kachexie zu erkennen, in denen der kérperliche Verfall und 
die Schadigung des erythropoetischen Systems noch nicht bis zur Irrepara- 
bilitat vorgeschritten ist, u. zw. durch den chemischen Ausdruck der toxischen 
Protoplasmaschadigung: den gesteigerten EiweiBzerfall, und sind dann nicht 
selten noch im stande, die toxische Quelle zu eliminieren! 
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Die Gicht. 


Von Prof. Dr. Theodor Brugsch, Berlin. 


(Mit 4 farbigen und 4 schwarzen Tafeln sowie 9 Textabbildungen.) 


Wir verstehen unter Gicht eine Erkrankung des Stoffwechsels, in deren 
Mittelpunkt die Anhaufung der Harnsaure im Blute und in den Geweben 
Steht, die meist zu typischen, anfallsweise auftretenden Entziindungen vor- 
-wiegend kleinerer Gelenke und ihrer Umgebung fiihrt, oft auch ohne diese, 
unter Bildung von allmahlich entstehenden Ablagerungen von harnsauren 
Salzen in den Geweben der Bindesubstanzreihe, seltener in parenchymatésen 
Organen verlauft. Der Ausdruck Gicht umfaBt das gesamte Krankheits- 
bild dem Wesen nach mit seinen symptomatischen AuBerungen, der Ausdruck 
Arthritis urica oder uratica mu8 fiir das Syndrom der gichtischen Gelenk- 
entziindung reserviert bleiben, der Ausdruck Tophi fiir die durch Harn- 
saureniederschlage bedingten kreidigen Ablagerungen. Die Gicht ist eine 
dauernde Anomalie des Stoffwechsels, deren klinisches Bild allerdings 
in der Art und Schwere des Verlaufes, in der Art und Haufigkeit der Anfalle etc. 


mannigfach variieren kann. 

Geschichte. Literatur °—*. Die Kenntnis der Gicht reicht bis in das V. Jahrhundert 
v. Chr. zuriick. In den Aphorismen des Hippokrates finden wir schon diese Krankheit 
erwahnt. Begegnen wir dort der auch heute noch nicht verdrangten Bezeichnung Podagra 
— bei spateren Autoren je nach dem Sitz der befallenen Gelenke die Bezeichnungen 
Chirargra, Gonagra, Ischiagra, Omagra, Rachisagra etc. — so faBt Galen unter dem 
Namen Arthritis alle Gelenkerkrankungen zusammen, die zu einem Teile sicher nicht der 
Gicht zugehérten. Da sie jedoch im Altertum nicht nur gut gekannt, sondern vor allem 
auch in den wohlhabenden Kreisen weit verbreitet war, beweist uns Celsus im I. Jahr- 
hundert n. Chr., und zeigt uns Lucian in einem satirischen Schauspiel, in dem die Macht 
der Gdttin Podagra iiber die Menschheit dargestellt wird. Hatte Hippokrates die Gicht 
mit dem sexuellen Leben in Beziehung gebracht, Galen sie mit der iippigen Lebensweise, 
so finden wir bei Aétius im VI. Jahrhundert n. Chr. bereits Hinweise auf die Erblichkeit. 

Gute Beschreibungen des Krankheitsbildes finden wir schon bei Caelius Aurelianus 
im IV. Jahrhundert n. Chr., gute Beschreibungen der Gichttherapie in den Schriften 
byzantinischer und arabischer Arzte (VI.—XI. Jahrhundert) und eine volistandige Zu- 
sammenfassung aller Kenntnisse iiber die Gicht in der Schrift des Demetrius Pepago- 
menus (XIII. Jahrhundert; die Schrift wurde verfaBt auf Veranlassung des Kaisers 
Michael Paldologus), doch bedeutet erst das Auftreten Sydenhams (1624—1689) einen 
Finschnitt in der Lehre der Gicht oder den Beginn einer Ara, die wir als die moderne 
oder besser neue Lehre der Gicht bezeichnen kénnen. Seine Beschreibung von der Gicht 
ist so meisterhaft, so scharf umrissen, daB von diesem Zeitpunkte an die differentielle 
Abgrenzung der Gicht gegeniiber allen anderen Gelenkerkrankungen erméglicht wurde. 
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Mit Thomas Sydenham schlie&t auch die Geschichte der Gicht von Armand Delpeuch 
(,,La goutte et le rhumatisme“, Paris 1900), die uns eine glanzende, umfassende Dar- 
stellung dieser Krankheit im Altertum und Mittelalter bietet. 

Hier seien nur noch einige ethymologische Fragen diskutiert: Das Wort goutte 
(franz.), gotta (ital.), gota (span.), gout (engl.) wird von einem gewissen Radulf 
schon im Jahre 1275 mit gutta (lat. — Tropfen) in Zusammenhang gebracht, herriihrend 
von der humoralpathologischen Vorstellung, daB sich bei der Gicht die Materia peccans 
Tropfen fiir Tropfen in das erkrankte Gelenk ergésse. Die Beziehungen des Wortes Greht 
zu gutta (Rudolf Virchow) lehnt Ebstein ab, Ebstein halt die ethymologische Bezeichnung 
M. Heynes fiir die einwandfreieste, der in dem Worte Gicht einen Kollektivnamen fiir einen 
gewissen Symptomenkomplex sieht, wobei ,,Gicht‘ mhd. ,,giht“, oder collect. ,,daz gegihte“, 
so viel wie Zuckungen oder Krampfe bedeutet. Das Wort ,,Zipperlein“, ,,zipperlin“, hangt 
mit dem mhd. ,,zippern“, trippeln, 4ngstlich sein, mit kurzen Schritten gehen (Edstein) 
zusammen. 

Die Anschauungen iiber das Wesen der Gicht nehmen humoralpathologisch ihren Aus- 
gang von Galen, der die gichtischen Tophi — von ihm stammt auch der Name — durch 
Eintrocknung von Schleim, Galle, Blut entstehen 1aBt, und diese humoralpathologischen 
Anschauungen erhalten sich bis zu Paracelsus (1493—1541), dessen Tartarus, jenes 
,schleimige, zahe Wesen voll erdiger Salze“ brennt wie das hdllische Feuer, das sich auf 
die Knorpel der Gelenke niederschlagt und dort unter Hinterlassung erdiger Salze ein- 
trocknet. 

Die neuen Anschauungen von dem Wesen der Gicht, die in erster Linie durch 
chemisch-physikalische Untersuchungen geschaffen wurden, gehen zuriick auf die Ent- 
deckung der Harnsdure von Scheele und Bergmann (1776) in dem Harn und den Blasen- 
steinen, in der Auffindung der Harnsdure in den gichtischen Tophi durch Wollaston (1797) 
und durch die Entdeckung der Harnsaure im Blute der Gichtkranken im Jahre 1847. Garrod 
stellt darauf seine Gichtlehre auf, die die Uberladung des Blutes mit Harnsdure als eine 
Folge der Niereninsuffizienz gegeniiber der Harnsdure ansieht, wobei es durch Verminde- 
rung der Alkaleszenz des Blutes zu einem Ausfallen der Harnsaure und so zum Anfall 
kommen solle. In Deutschland erleidet die Lehre Garrods zunachst EinbuBe durch Edstein, 
der die Nekrose der Gewebe als das Primare, das Ausfallen der Harnsadure als das 
Sekundare ansieht, ferner durch eine Reihe von Blutuntersuchungen, die ergaben, daB sich 
bei einer Anzahl von Kranken, ja selbst beim Gesunden im Blute Harnsdure vortinden 
kann. Dadurch wird selbst die Rolle der Harnsdure bei der Gicht diskreditiert. Reinigend 
in dieser Hinsicht wirkte erst die chemische Erkenntnis der Beziehungen der Purinbasen 
und der Harnsdure zueinander (Emil Fischer). Die Erforschung des Nucleinstoffwechsels 
und die Abhangigkeitsbeziehungen der Harnsaure von den mit der Nahrung aufge- 
nommenen Nucleinen (Trennung der endogenen und exogenen Harnsdure, Burian und 
Schur, Sivén), sie fiihren zu der Erkenntnis der konstanten Anwesenheit der Harnsdure im 
Blute des purinfrei ernahrten Gichtikers (Brugsch und Schittenhelm, Bloch), fiihren zur 
Aufstellung der Lehre von der Purinstoffwechselanomalie der Gicht (Brugsch und Schitten- 
helm). Chemisch-physikalische Untersuchungen (Gudzent) lassen uns die Lisungs- und 
Ausfallungsbedingungen der Harnsaure kennen, Umbers und Retzlaffs Versuche zeigen 
uns die Methode der Priifung der Dichtigkeit des Nierenfilters gegeniiber der Harnsaure, 
und eine letzte Etappe beginnt mit dem Auffinden des Atophans (Nikolaier und Dohrn). 


Klinik der Gicht. 


Wir bezeichnen als gichtisch die Reaktion des Organismus auf aus- 
fallende oder abgelagerte Harnsdure, bzw. harnsaure Salze. 


AuszuschlieBen sind die Harnsdurekonkrementbildungen in den ableitenden Harn- 
wegen, deren Beziehungen zur Gicht noch an anderer Stelle erértert werden. 


- Tafel I. Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 1. 
_ Zu: Brugsch, Gicht. 
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Gichtanfall in der linken groBen Zehe. 
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Wir kennen Gichtsymptome, die in ihrem Typus so scharf charakterisiert 


sind, daB wir von klassischen Symptomen sprechen. Dazu gehért der akute 
Gichtanfall. 


Der akute Gichtanfall. 


Sein Auftreten ist ein p16tzliches, gewohnlich des Nachts. Beispiels- 
weise ein Mann in den Vierzigerjahren, der sich stets gesund gefiihlt hat, 
korperlich auBerordentlich riistig ist, hat vor dem Schlafengehen noch reichlich 
gegessen, ist friuh schlafen gegangen und wacht nun plotzlich um die Mitter- 
nacht auf, weil ein heftiger Schmerz seine linke groBe Zehe am ,Ballen“ 
erfaBt hat. Er glaubt, er hat sich gestoBen oder verletzt. Der Schmerz ist 
stechend, kneifend, raubt ihm den Schlaf, wird mit jeder Stunde heitiger, ,,als 
ob siedendes Ol ihm in das GroBzehengelenk gegossen wiirde“, er wird 
_ bald unertraglich, so daB der Patient kaum den Druck der Bettdecke aushalten 
kann, und wenn er sich die GrofBzehe betastet, fiihlt er, daB die Gegend des 
Metatarsophalangealgelenks stark geschwollen und gegen Druck stark empfind- 
lich ist. Erst gegen Morgen legt sich der Schmerz etwas, so daB der Kranke ein- 
schlafen kann, und wenn er dann wieder aus seinem Morgenschlaf erwacht, 
sieht er, daB die ganze Gegend des Grofzehenballens geschwollen ist, daB die 
Haut stark gerotet ist, als ob Eiter sich in dem Gelenke befinde, ja oft breitet sich 
die Entziindung auch noch iiber den FuBriicken aus und man sieht dann 
lymphangitische Strange. Innerhalb von 12—24 Stunden wird das schmer- 
zende Gelenk wie geschminkt rot, die Rote ist nicht begrenzt, geht all- 
mahlich ins Gesunde iiber und gleicht fast der Rose. Der Teil wird heiB 
und geschwollen, die Pulse schlagen starker darin. Die Muskeln des be- 
fallenen Teiles ziehen sich oft gleich im Anfang, gewohnlich aber wahrend 
des Verlaufes zusammen, so daB das Glied steif wird und weder Ver- 
kiirzung noch Dehnung ohne Schmerzen zulaBt. Manchmal nimmt man, 
bzw. der Kranke, Knarren im befallenen Gelenke wahr. Gewohnlich 1aBt am 
Tage der Schmerz mit der Entstehung der Geschwulst nach, er ist wenigstens 
ertraglich geworden, nur des Nachts stellt er sich wieder ein, gew6hnlich aller- 
dings etwas milder als in der vergangenen Nacht. So wiederholt sich das Spiel 
oft mehrere Nachte und Tage hintereinander, wobei allmahlich die Entziindung 
und Schmerzen nachlassen, die Haut abzuschuppen beginnt unter Jucken, 
indessen bleibt die Empfindlichkeit des befallenen Gelenks noch langere Zeit 
bestehen (s. Taf. II). 

So kann sich der Anfall nach 3—4 Tagen begeben, er kann aber auch 
am 2. oder 3. Tage auf andere Gelenke, z. B. auf das rechte Fubgelenk, auf 
einen der Finger am Handgelenke, ja auch auf ein Kniegelenk iiberspringen, 
wobei stets das plétzliche Einsetzen, die starke Schwellung der Weichteile, die 
erhebliche Schmerzhaftigkeit, und bei kleineren Gelenken die lymphangitische 
Rétung der Haut, bei gréBeren (z. B. Fub- und Kniegelenken) die Ergiisse das 
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Wahrend des Anfalles bemerkt man eine Reihe Allgemeinerscheinungen, 
wie Inappetenz, Gefiihl von Abgeschlagenheit, Mattigkeit, Verstimmung, oft 
etwas Temperatursteigerung, und wenn man den Patienten scharfer examiniert, 
erfahrt man meist auch, daB bereits am Tage vor der Nacht des eigentlichen 
Anfalles, die Stimmung eine schlechtere, die Verdauung nicht so recht in 
Ordnung gewesen sei, der Magen — auch wenn der Patient noch abends vor- 
her reichlich gegessen habe — doch nicht wie gewohnlich gut gewesen sei. 

Der Patient, der seinen ersten Anfall bekommen hat, kann nun wohl lange 
von weiteren Anfallen verschont bleiben, oft jahrelang, oft aber auch wieder- 
holen sich die Anfalle zunachst in Pausen von 7/,— 1 Jahre, dann dfters, ja alle 
Monate, der einzelne Anfall mag vielleicht weniger schwer sein, dafir beteiligt 
er aber mehrere Gelenke und dauert langer, wird ,,irregularer“. 

Worin liegt nun das Typischein den Gichtanfallen, 
was uns berechtigt, diese Art der Anfalle auf Ablage- 
rungen von Harns@aure zu beziehen, sie als gichtisch 
zu bezeichnen ? 

Hat der klinische Scharfblick eines Sydenham die klinische Sonderstellung 
dieser Art arthritischer Anfalle vor anderen erkannt und als Gicht charakteri- 
siert, so ist spateren Beobachtungen zu erkennen reserviert geblieben, daB bei 
diesen Arthritiden wirklich Harnsaureablagerungen sich auf den Gelenk- 
knorpeln befinden, bzw. auch in der Umgebung der Gelenke. Meist waren das 
allerdings Erhebungen aus falscher Diagnose: die lymphangitische Schwellung 
verleitete zur Annahme einer Gelenkeiterung, und erst die chirurgische 
Autopsie belehrte tiber die Fehldiagnose. Heute kénnen wir den klassischen 
Gichtanfall dadurch zur Harnsaure in Beziehung bringen, daB sich die Kurve 
der Harnsaureausscheidung im Anfalle charakteristisch verhalt und ferner 
sich die Harnsaure im Blute (vermehrt) vorfindet. 

Wenn wir das Typische des klassischen Gichtanfalles prazisieren 
sollen, so kénnen wir folgende klinisch-charakteristische Momente feststellen. 

1. Das Alter der betroffenen Patienten. Unter 180 Patienten eigener Be- 
obachtung haben wir folgende Statistik aufstellen kénnen. Es trat der erste 
Anfall auf bei den MAannern: 

zwischen 20—25 Jahren — 
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Es tritt also bei Mannern etwa um das vierzigste Lebensjahr herum der 
erste ty pische Anfall auf, und die Altersperiode, in der meistens die Anfalle 
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auizutreten pflegen, stellt bei Mannern wie bei Frauen die Zeit zwischen 30 
und 50 Jahren vor. Das ist auch differentialdiagnostisch von Wichtigkeit. 
Schon Magnus-Levy sieht das Auftreten eines Gelenkrheumatismus nach 
40 Jahren fiir eine Seltenheit an, ja, glaubt bei einem Arthritiker iiber 50 nur 
an die Gicht. Verstandlich ist uns das sicher, da ja der Gelenkrheumatismus 
schon deshalb eher eine Erkrankung der ersten drei Dezennien des Lebens ist, 
als die Mandeln, die doch eine Eingangspforte der Infektionserreger der Poly- 
arthritis bilden, hier noch nicht solchen regressiven Erscheinungen unter- 
worten sind, als im héheren Lebensalter, also vom 30.—40. Lebensjahre an. 
Immerhin kann man das Auftreten eines Gelenkrheumatismus auch in héheren 
Lebensjahren nicht ganz von der Hand weisen. 


Das Auftreten der Gicht im hdheren Lebensalter wird wieder seltener, 
doch sind sichere Beobachtungen vom erstmaligen Auftreten der Gicht im 
70. Lebensjahre (Garrod*), ja im 80. Lebensjahre (Edstein®) niedergelegt. 

Skeptisch stehen wir der Gicht im Kindesalter gegeniiber. Die uns selbst 
von autoritativer Seite vorgestellten Falle von Gicht waren sicherlich keine, 
wie die Blutuntersuchung ergab. Den in der Literatur niedergelegten Be- 
obachtungen, wonach sogar beim Saugling Gicht beobachtet worden sei, 
Sstehen wir unglaubig gegentiber. Im iibrigen betonen schon Sydenham® und 
Heberden (zitiert nach Ebstein), daB sie keine wahre Gicht bei Kindern gesehen 
hatten, eine Angabe, der Fdstein® allerdings entgegentritt. 

2. Typisch ist des ferneren das pl6étzliche Einsetzen des Anfalles 
mit auBerordentlicher Heftigkeit des Schmerzes. Zuweilen ist 
er (in den jiingeren Jahren und ersten Anfallen) so heftig, daB die Kranken 
kaum das Aufliegen der Bettlaken vertragen kénnen, daB das erkrankte Glied 
gewissermafen der Resonanzboden fiir jeden starken Tritt im Zimmer wird, 
und daB er durch die kleinste Bewegung unertraglich wird. Ein rémischer 
Senator nannte den Anfall den lebendigen Tod, Martial sah ihn sich bis zur 
Ohnmacht steigern. Bei alteren Leuten kann allerdings der Schmerz im Anfall 
so gelinde sein, daB diese herumgehen kénnen. Ebenso typisch wie das plétzliche 
Einsetzen des Schmerzes ist 

3. Die Lokalisation des ersten Anfalles und das hiufige Befallensein 
bevorzugter Gelenke. 

Es ist keine Frage, daB am allerhaufigsten von allen Gelenken das 
Metatarsophalangealgelenk einer der groBen Zehen befallen wird, am 
haufigstenimersten Anfalle die linke groBe Zehe. Wenn 
Garrod allerdings angibt, daB nur in 5°/, seiner wahren Gichtanfalle andere 
Gelenke mit Ausschlu8 der groBen Zehe betroffen waren, und in Scudamores” 
Statistik ein Verschontsein der groBen Zehe in 27—28°/, sich ergibt, so findet 
sich nach unseren Erfahrungen in 32°/, aller Falle ein Verschontsein der groBen 
Zehe, bei Minkowski® ist das Verhaltnis ein ganz ahniliches. 

Wir geben hier eine Statistik Minkowskis wieder und stellen ihr unsere 
an die Seite. 
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Minkowski findet bei 516 Anfallen beteiligt: 


die groBe:. Zehe\ allen? a tpyslage we ae 341 | 373mal 
mit anderen Gelenken ..........-. 22a) 

die FuBwurzelgelenke allein......... seth 74mal 
init» anderen. Gelenkén. 4) Gus cen AO Ge 18 

die Sprunggelenke allein .........:- b>) 75mal 
mit-anderen' Gelenkenh -3) 455 6 sears 0334 

die Kniecalléein tie: eee eee Be 12 eis 
mit anderen Gelenkene. Chic ak Fok 4 

die Gelenke der oberen Extremitat allein.. 13 | janet 
mit anderen Gelenken ........... 5: | 


Unter 212 Anfallen war nach unseren Auizeichnungen und Kranken- 
geschichten beteiligt: 


die crobe-Zehiealleininiva . se 2 2 oe eee Pee | 
mit anderen’ Gelenken i sara 2 ee ee 10—Y, 
die" Fubgelenketalleti in. . eeec- con cs ee tae ae 5 
Mit anderen Gelenken i a © eae eee 1a, 
die= Kinie-alleta elite soe ag, eee, eee: T 73 
mit anderen’ Gelenkew in — ee os ee ated 
die Gelenke der oberen Extremitat allein in..... iO eye 
mit anderen’ Gelenken in . <> ee eee ees 


Es bestatigt sich daraus auch wieder die Erfahrung Minkowskis wie die 
friiherer Autoren, daB in erster Linie die Gelenke der unteren Extremitaten 
von der Gicht heimgesucht werden, und daB im allgemeinen die groBen Ge- 
lenke, Hiift- und Schultergelenke von akuten Anfallen verschont bleiben, wenn- 
gleich hier durchaus betont werden soll, daB auch in diesen Anfalle beobachtet 
werden kénnen. 

Auch in anderen Gelenken noch kénnen seltenerweise Anfalle auftreten: 

So wurden schon Anfalle im Sternoclaviculargelenk beobachtet (Ebdstein’), 
im Kiefergelenk (Ure*), in der Synchondrosis sacroiliaca (Lecorché*), in den 
Halswirbeln (Goldscheider’*), in der Articulatio ary-cricoidea (Virchow*, von 
uns gleichfalls beobachtet). 

4. Typisch ist ferner die Ausscheidungskurve der Harnsaure vor, im und 
nach dem Anfalle, desgleichen gewisse stoffwechselpathologische VerhAltnisse, 
auf die erst spater eingegangen werden kann. 


Die Ablagerungen der Harnséure. 


Zu den klassischen Symptomen der Gicht zahlen wir weiter die A b- 
lagerungenvonharnsauren Salzen in manchen Geweben, u. zw. 
handelt es sich hier in erster Linie um Ablagerungen von harnsauren Salzen 
in die Gewebe der Bindesubstanzreihe: also um Ablagerungen in den Knorpel, 
hyalinen und Netzknorpel, in lockeres Bindegewebe und straffes Bindegewebe. 
Diese Ablagerungen, an circumscripter Stelle geschehen, fithren zu Reaktionen, 
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die wir als tumorése Gebilde von Stecknadelkopi- bis zu ApfelgréBe wahr- 
nehmen kénnen, die steinhart sind und die — da ihr Inhalt eine kreidige Masse 
darstellt — als Tuffsteine, Tophi arthritici, schon seit alter Zeit benannt werden. 
Solche Tophi kénnen die Reste akuter Anfalle werden, indessen — und in der 
Mehrzahl — sich auch ohne diese in anfailsfreien Perioden der Gicht ent- 
wickeln. Gewéhnlich haben die Tophi ganz bestimmte Lokalisationen. 


Tophi. 


Am haufigsten finden sich kleine, stecknadelkopfgroBe bis erbsengroBe 
Knétchen, weiBlich durch die Haut hindurchschimmernd, in der Haut der 
Ohrmuscheln zwischen Helix und Anthelix gelegen. Wir haben die Méglichkeit, 
diese kleinen Knétchen mit der sterilen Nadel anzustechen, den Inhalt heraus- 
zudriicken und auf der Porzellanschale durch vorsichtiges Erhitzen mit einem 
Tropfen Salpetersaure und danach mit Ammoniak (Murexidprobe) als Harn- 
saure zu erkennen. Nach unseren Beobachtungen haben wir unter 160 Fallen 
von Gicht diese Knétchen in 38 Fallen gefunden, haufig zu mehreren an einer 
Ohrmuschel, haufig auch an beiden Ohrmuscheln. Gewédhnlich liegen die 
Knétchen nur in der Haut, besonders dann, wenn sie am Rande der Helix 
gelegen sind; man kann aber auch Kndétchen beobachten, die mit dem Knorpel 
verwachsen sind. Halt man ein Ohr im dunklen Zimmer gegen das Licht einer 
Lampe, so sieht man dann, daB die Ausdehnung des Knotens im Netzknorpel 
eine grofere ist, als man bei der bloBen Inspektion erwarten sollte. Die Kndt- 
chen, die im iibrigen nicht nur an der Helix oder Anthelix, sondern auch im 
iibrigen Teil der Ohrmuschel gelegen sein kénnen, ja in selteneren Fallen sich 
sogar an den Ohrlappchen finden kénnen, sind fiir gew6hnlich nicht schmerz- 
haft; ist der Knoten nicht mechanisch maltraitiert worden, so fehlt gewohnlich 
auch eine entziindliche Injektion, wenn man mitunter auch an diesen Knoten 
einen roten GefaBhof beobachten kann. 

Gerade diese Knétchen haben eine groBe diagnostische Bedeutung; 
demonstrieren sie doch ad oculos die Harnsaureablagerungen, also die typisch- 
gichtische Materie, und finden sie doch auch in den FaAllen, wo sich die 
typischen Gichtanfalle diagnostisch nicht einwandfrei vorfinden. Ja, manchmal 
gehen sie den Anfallen voran, wenngleich sie allerdings in der Mehrzahl der 
Falle nicht aufzutreten pflegen, wenn die Gichtanfalle schon durch mehrere 
Jahre aufgetreten sind. 

Die hohe diagnostische Bedeutung dieser Gichtknoten am Ohre ist zuerst 
von Garrod erkannt, und von spateren Autoren gebiihrend anerkannt worden. 
Duckworth® gibt unter 150 Gichtfallen an, 49mal diese Knétchen am Ohre 
Be one ka ka Ee auf die Verwechslungsméglichkeit dieser Ohrmuscheltophi mit 
kleinen Atheromen hingewiesen. Es schiitzt davor in jedem Falle die Identifizierung der 

ure. 
abe, diesen knétchenformigen Ablagerungen in der Haut der Ohr- 
muscheln finden sich (sehr selten) noch derartige knétchenformige Ablage- 
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rungen in der Haut der Fingerspitzen, in der Haut der Hohlhand, in der Haut 
des Gesichts, an den Nasenfliigeln, Augenlidern etc. Da hier in vielen Fallen 
der Harnsaurenachweis bei den in der Literatur beschriebenen seltenen 
Lokalisationen gefehlt hat, so mu8 man wegen der Verwechslungsméglichkeit 
mit Milien, kleinen Atheromen, die spater verkalkt sind, hier eine gewisse 
Skepsis walten lassen, doch ist es keine Frage, daB sich gerade an den Handen 
in der Haut mitunter solche Knotchen, die auffallend weiB durch die 
Oberflache der Haut durchschimmern, vorfinden. Allerdings besteht auch 
hier eine Verwechslungsméglichkeit mit der sog. Kalkgicht, das sind Ablage- 
rungen von Kalk (phosphorsaurer und kohlensaurer) in die Cutis an den 
Fingerspitzen, die oft recht schmerzhaft sind und nichts mit Gicht zu tun 
haben (s. Wichmann**). 


Mononatriumuratbrei aus einem Tophus. 


Praktisch viel wichtiger als diese seltenen cutanen Tophi sind die Tophi, 
die sich an das straffe Bindegewebe der Gelenke und der Sehnen halten. 

Diese Gichtknoten, deren Sitz meist in der Umgebung der Gelenke ist, 
nehmen meist ihren Ausgangspunkt von akuten Gichtanfallen, indessen treten 
sie auch hier in den anfallsfreien Perioden auf, ohne jede Beziehung zu An- 
fallen, ja, es ereignet sich mitunter, daB ein Gichtanfall zunachst zu einer 
Inflammation eines Tophus fiihrt und nach dem Anfall der Tophus (durch 
Resorption) verschwindet. Die Entwicklung dieser Tophi wahrend der anfalls- 
freien Perioden geschieht fast stets schmerzlos, und die Entwicklung kann 
selbst bis zu gréBeren, etwa bohnengroBen Tophi in auBerordentlich schneller 
Zeit erfolgen, z. B. innerhalb weniger Wochen oder Monate, ebenso wie man 
mitunter beobachten kann, wie sich die kleinen Tophi an den Ohrmuscheln 
innerhalb weniger Tage entwickeln kénnen. Die Konsistenz der Tophi ist zu- 
nachst eine weiche, erst allmahlich werden die Tophi harter, manchmal damit 
auch wieder kleiner; durch appositionelles Wachstum an verschiedenen Stellen 
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kann ein Tophus auch eine héckerige Gestalt annehmen. Erweicht ein Tophus 
und wird ein erweichter Tophus kiinstlich eréffnet oder bricht nach auen 
durch, so findet man meist eine milchige Flissigkeit oder bei bereits offenen 
Tophi am Grunde eine kreidige, weiche Masse, deren mikroskopisches Bild 
aus Nadeln von saurem, harnsaurem Natron besteht, wie nebenstehendes 
Bild zeigt (Fig. 3). 


Fig. 4. 


Inkrustierter Schleimbeutel am Oberarm. 


Am haufigsten finden sich die Gichttophi in der Umgebung der Gelenke 
der FiiBe und Hande, u. zw. gehen dann hier die Tophi aus von dem peri- 
artikularen Bindegewebe; haben diese Tophi erst eine ansehnliche GréBe er- 
reicht, dann fithren sie zu einer starken Difformitat der Gelenke, ja z. B. einer 
ened mit Difformierung der Hand- und Fingergelenke, wobei es gleichzeitig 
an den Stellen, wo man keine Tophi tasten kann, zu Verdickungen der Gelenke 
kommen kann. Sydenham verglich schon eine solche, durch Tophi entstellte 
Hand treffend mit einer Pastinakwurzel (vgl. die Abbildungen auf Tafel ITI 
amd IV, ferner Fig. 6). 
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Ebenso wie der periartikulare Bindegewebsapparat der Ausgangspunkt 
fiir die Entstehung der Tophi arthritici werden kann, so findet man auch ge- 


Figs 5: 


Schleimbeutel, inkrustiert. 


Fig. 6. 


Gichthande. 


wisse Sehnen und Sehnenscheiden oder wenigstens die Gegend ihrer In- 
sertionen an die Knochen als Ausgangspunkt fiir die Entstehung von Tophi. 
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Entschiedene Lieblingsstellen sind die Achillessehne, die Sehnen der tiefen 
Fingerbeuger und ferner trifft man Sie auch an der lateralen Seite der 
Mm. peronei (Edstein). 

Von besonderer diagnostischer Wichtigkeit sind die Inkrustationen der 
Schleimbeutel, mit Vorliebe der Schleimbeuiel am Olecranon und der pra- 
patellaren Schleimbeutel. Nicht nur, daB es sich in diesen Fallen um eine An- 


a Fig. 8. 


Schleimbeutel, inkrustiert. 


reicherung von Harnsaure im vermehrten Inhalt der Schleimbeutel mit 
chronisch-entziindlicher Verdickung der Schleimbeutelwand handeit, man 
kann oft starke, diffus oder unter dem Bilde einzelner Knoten inkrustierte 
Schleimbeutelwande tasten (Fig. 4, 5, 7 u. 8). | 

Genau so wie Hauttophi nach auBen hin durchbrechen und ihr Inhalt 
vereitern kann, kann man auch Schleimbeuteleiterungen derartiger eed 
Schleimbeutel beobachten, die oft genug zu einem Durchbruch in das Gelen 
fiihren und chirurgische Intervention erfordern. | : | 

Von weiteren Lokalisationen gichtischer Uratdeposita unter eee Bilde 
der Tophi seien erwahnt Tophi in der Muskulatur. So beschrieb Litten®’ in der 
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umgebenden Muskulatur des Schildknorpels gichtische Herde; an der Dorsal- 
seite des Oberschenkels sind von Fauconneau-Dujresne** Tophi beschrieben 
worden; wir selbst sahen nicht selten im M. cucullaris Tophi, ja halten diesen 
Muskel fiir eine Pradilektionsstelle solcher Herde, wobei man sich allerdings 
vor der Verwechslung rheumatischer Myositiden hiiten mu8 (Blutunter- 
suchung s. w. w.). 

Nicht unerwahnt soll bleiben, daB man in seltenen Fallen auch gichtische 
Ablagerungen unter dem Bilde kleiner Knétchen in den Schleimhauten antrifft, 
z. B. am weichen Gaumen (zitiert nach Edstein). 


Anhang: Die Bedeutung der Heberdenschen Knoten. 


Mit der Gicht im eigentlichen Sinne nicht schlechtweg zu identifizieren 
sind die von Heberden als Nodi digitorum beschriebenen Knoten. Hier handelt 
es sich dann um echte Exostosen der phalangealen Gelenkenden, meist zwischen 
II. und III. Phalanx, die am haufigsten zwischen dem zweiten und finiten 
Dezennium, haufiger noch bei Frauen nach der Menopause, als bei Mannern 
zu finden sind. Die Knoten sind ausgesprochen erblich. Fraglos findet man 
aber auch Heberdensche Knoten bei der echten Gicht. Die Differentialdiagnose 
dieser Knoten wird weiter unten ausfiihrlich besprochen (s. die Figur auf 
Tafel V). 


Die rdéntgenologisch nachweisbaren Gichtherde in den 
Gelenken und Knochen. 


Dem akuten Gichtanfall und den Tophi als ein klassisches Gichtsymptom 
an die Seite zu stellen sind die réntgenologisch nachweisbaren Gichtherde in 
den Gelenkenden. 

1896 demonstrierte Huber™ einen Fall hochgradiger Gelenkgicht réntgeno- 
logisch, bei dem er, wie z. B. am Nagelgliede eines Fingers, drei iibereinander 
geschobene, helle Kreisflachen, von dunklen Linien umsaumt, auffand; Huber 
deutete diese Kreise als das Bild blaschenfoérmiger Hohlraume, umschlossen 
von diinner Corticalis und gefiillt mit relativ durchlassigen, harnsauren Salzen. 
Ein Jahr spater haben dann Potain und Serbanesco* auf jene hellen Flecke, von 
einem dunklen Rande umgeben, in den Phalangenenden und Metacarpalenden 
gichtischer Hande aufmerksam gemacht und sie als typisch fiir Gicht be 
zeichnet. Die hellen, fiir Réntgenlicht durchlassigen Partien sehen sie als 
Stellen an, wo im Knochen das Kalkphosphat durch Urate ersetzt ist. Den 
dunkleren Ring um diese hellen Flecke herum sehen sie als eine Verdichtung 
der Kalksalze an. Seitdem sind diese hellen Flecke vielfach bei Gicht be- 
schrieben worden (cf. Literatur hieriiber bei Etel Drindberg™), und nach 
unseren, in dieser Hinsicht sehr ausgedehnten, diagnostischen Erfahrungen 
kénnen wir folgendes sagen. Diese auf dem Plattenoriginal hellen, sich vielfach 
zu mehreren nebeneinander in den distalen oder proximalen Enden der Pha- 
langen, der Metatarsi und Metacarpi, oft auch, wenn auch seltener, im Radius 
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oder der Ulna vortindenden, von einem dunkleren Saum umgebenen Flecke, 
von der GréBe einiger Millimeter bis zu der GroBe eines Zentimeters im Durch- 
Schnitt, sind typisch fiir die Gicht und darauf zuruckzufiihren, daB hier eine 
Resorption von Kalksalzen aus der Knochensubstanz stattgefunden hat. Der 
akute Gichtanfall geht nicht nur mit einer Ablagerung von Harnsaure auf den 
Gelenkknorpel und in den Gelenkknorpel, sondern auch mit der Ablagerung von 
Mononatriumurat in den Knochen einher. Durchleuchtet man frisch be- 
fallene Gelenke, so nimmt man rontgenologisch zunachst noch keine derartigen 
Fig. 9. 


Gichthand (réntgenologisch). 


Herde wahr, erst nach Tagen und Wochen bemerkt man das allmahliche Ent- 
stehen dieser Resorptionsherde, und von der Erfahrung ausgehend, daf all- 
mahlich die Resorption der Harnsdure aus den befallenen Gelenken und 
Knochenenden beginnt, mu8 man annehmen, daB mit der Resorption der 
Harnsdaure auch eine Resorption des Kalkes stattgefunden hat. Die Arie ae 
dieser roéntgenologisch nachweisbaren Resorptionsherde bedeutet fiir uns a : 
den Nachweis einstiger (eventuell sogar noch vorhandener) Uratherde ie 

kann auch nach Jahren noch immer als ein diagnostisch untriigliches Zeic en 
fiir Uratherde in der Knochensubstanz angesehen werden, da weder die hate 
chronische progressive Arthritis, noch der Bee ee eae noc a 
chronisch sekundare Gelenkrheumatismus Ahnliche Manifestationen im 


Knochen aufweisen. 


i 11 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 
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Einer Verwechslungsméglichkeit mu8 allerdings gedacht werden: Bei der primar 
chronischen Arthritis destruens finden sich oft cystische Erweichungen der Ekchondrosen, 
bzw. Exostosen, die dann réntgenologisch vom Ungeiibten verwechselt werden konnen. 
Die Lage dieser Cysten, die im iibrigen mehrkammerig zu sein pflegen, schiitzt vor Ver- 
wechslung mit den im Knochen selbst gelegenen Herden. 


Die Gichtgelenke und Gelenkdeformitdten bei der Cicht. 


Es war schon oben (p. 4) erwahnt, daB sich bei der Gicht im akut ent- 
ziindeten Gelenke, also im akuten Anfall, Uratniederschlage finden. Nicht 
jedes Gelenk, in dem sich Harnsaureablagerungen finden, braucht dabei 
entziindlich erkrankt zu sein; jedenfalls aber lést Inkrustation mit groferer 
Masse abgelagerter Urate eine akut und spater eine chronisch entziindliche 
Veranderung der Gewebe aus. Man findet in solchen Gelenken makroskopisch 
kreidige oder breiige, gipsartige, aus harnsaurem Natron und Kalk be- 
stehende Belage auf den Knorpeln und auf den Synovialhauten, und in den 
Knorpeln, in der Intercellularsubstanz, wie Periost und Gelenkbandern, Ein- 
lagerungen weiBer Kérnchen. Ebstein macht noch besonders auf die an den 
freien Flachen der Gelenke sich krustenartig findenden gips- und kreideartigen 
Massen aufmerksam, die sich nach ihm in noch héherem Grade um das Ge- 
Jenk herum finden kénnen, teils auBerlich, teils innerlich auf den sehr gerdtet 
erscheinenden Zotten der Synovialis. Die Ablagerungen im Knorpel kénnen 
bis zum Knochen vordringen. Im Beginne der Uratablagerungen finden sich 
diese am meisten im Centrum des Knorpels und auf den prominentesten Teilen. 
Man findet bei der Untersuchung der Gelenke im iibrigen oft auch in den 
tieferen Knorpelschichten Ablagerungen, und schon Duckworth hat hier die 
Ansicht ausgesprochen, dafB in diesen Fallen die Ablagerungen vielleicht vom 
Knochen ausgegangen sind, eine Ansicht, die wir sehr stiitzen moéchten aut 
Grund unserer réntgenologischen Erfahrungen, aus denen sich‘ er- 
gibt; dah in dene meisten Fallen die! Harusanreoe 
lagerungen die epiphysaren Knochen in weit héherem 
MaBe beteiligen, als manes bisher angenommen hat. 

Gewohnlich fiihrt Ablagerung von Harnsaure im Knorpel zu Nekrosen, 
aber man trifft doch auch Gelenke an, die intra vitam Sitz akuter Gicht- 
entziindungen waren, und wo die Autopsie weder Harnsaure noch Zer- 
stérungen nachweisen kann. In diesem Fall mu8 die Harnsaure sich nur auf 
die obersten Schichten des Knorpels niedergeschlagen haben und nach ihrer 
Resorption der nur oberflachlich geschadigte Knorpel wieder repariert 
worden sein. 

Sind die Uratablagerungen nur von maBiger Ausdehnung gewesen, so 
erscheint die Oberflache des Knorpels wie ausgenagt, sind die Nekrosen des 
Knorpels ausgedehnter gewesen, so verschwindet oft der ganze Knorpel und 
es resultiert eine mit einem kreidigen Brei gefiillte knorpellose Gelenkhohle. 
Wie sich im einzelnen die Gelenke hier verhalten, sei nach Normann Moore? 
berichtet, der 80 Falle gichtischer Gelenkveranderungen studierte. Man kann 
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nach Moore oft in verschiedenen Gelenken Veranderungen vorfinden, wahrend 
eines nur Urate auizuweisen braucht; die harnsauren Ablagerungen halten 
ebenso wie die degenerativen Veranderungen in beiden K6érperhalften meist 
eine gewisse Symmetrie ein. Ferner sind die Gelenke der Beine haufiger be- 
trofien, als die der Arme; so kénnen fast alle Gelenke der Beine betroffen sein, 
wahrend die der Arme noch vollkommen frei sind. Am haufigsten zeigen sich 
die Metatarsophalangealgelenke der groBen Zehe betroffen, haufiger noch als 
die Phalangealgelenke. Sehr selten sind Ablagerungen im FuBgelenk. Zehen 
und Kniegelenke weisen oft Ablagerungen auf, wahrend die FuBgelenke sich 
frei zeigen; ein umgekehrtes Verhalten wurde nicht beobachtet. Bei Mit- 
beteiligung der FuBgelenke zeigten sich auch Uratablagerungen in den Beinen. 
Selten zeigte sich ein Betroffensein der Sternoclaviculargelenke und der Ge- 
lenke des Kehlkopfes. 

Untersucht man die Synovialfliissigkeit befallener Gelenke, so trifft man 
oft in Gelenken mit stark destruierten Knorpeln keine eigentliche Synovia an, 
statt dessen einen breiigen, kreidigen Inhalt. Da, wo die Knorpel noch leidlich 
erhalten sind, kann sie vermehrt sein; gewohnlich ist sie etwas fadenziehend, 
wenig trib, von schwach saurer, manchmal auch schwach alkalischer Reaktion 
und 1aBt chemisch Harnsaure nachweisen. Besonders deutlich 1a8t sich die 
Harnsaure — selbst quantitativ — in den Gelenkergiissen gichtischer Knie- 
gelenke nachweisen. Selbst bei sehr heftigen Entziindungsprozessen gichtischer 
Natur gewinnt die Synovia keinen rein eitrigen Charakter, sofern es sich 
nicht um eine Mischinfektion handelt. 

Was die Ablagerung von Uraten in den Knochen anlangt, so sind diese 
haufiger, als man es nach den vorliegenden Untersuchungen der Literatur an- 
nehmen sollte. Garrod, der selbst viele Knochendurchschnitte anfertigte, fand 
unter vielen, selbst stark mit Harnsaure inkrustierten Knochen nur in zwei 
Fallen sehr geringe Spuren von Sodaurat; S. Wilks** (1881, Bd. 2, p. 938) 
gibt an, haufiger in Knochen gichtische Ablagerungen gesehen zu haben. 
Virchow”, Litten® u. a. beschrieben gleichfalls Falle von Ablagerungen der 
Urate im Knochen. Fraglos ist der Nachweis der Urate im Knochen technisch 
kein einfacher; dagegen aber demonstriert uns gerade das Rontgenbild an 
Gichthanden und -fiiBen das vielfache Vorhandensein von Gichtherden, die 
nach rein physikalischem Gesichtspunkte zwar zunachst nicht unmittelbar 
als Uratherde aufgefaBt werden kénnen, sondern nur als Entkalkungsherde, 
die aber doch als eine Folge gichtischer Entziindung aufgefaBt werden 
miissen, da sie nach den Anfallen entstehen und die Folge der Urat- 
ablagerungen sind, da sich in ihnen noch, wie wir selbst durch eigene Er- 
fahrung bestatigen kénnen, haufig Harnsaure nachweisen labt. 

Vermift man einmal in solchen Alteren Herden, die 
dauernd réntgenologisch nachweisbar bleiben, spater 
Harnsaure, so spricht das durchaus nicht gegen die 
gichtische Natur, so wenig wie der Umstand, daB in 


manchen Gelenken, die friiher befallen waren, die Harn- 
Bl 
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saure fehlen kann, da es sowohl wahrend des Anfalles 
als auch nach dem Anfalle zu Harnsaureresorptionen 
kommt. Damit erklaren sich die vielen negativen Harnsaurebefunde in 
frither erkrankten Gelenken, wie z. B. in dem klassischen Fall von Cofnheim** 
und die Diskussion der Frage ist itberfliissig, ob ein gichtischer Gelenkanfall 
stets mit Ablagerung von Harnsaure einhergeht. 

Wird ein Gelenk von einem gichtischen Anfalle betroffen, so pflegt es in 
den meisten Fallen nach Tagen und Wochen funktionell wieder hergestellt zu 
werden und oft 1aBt sich dann auch réntgenologisch kein Befund mehr erheben; 
auch wenn ein zweiter und dritter Anfall eintritt, ist eine derartige funktionelle 
Wiederherstellung durchaus méglich, ja es sind Falle beschrieben, und man 
hat stets Gelegenheit, solche Falle haufiger zu beobachten, wo Patienten von 
10—20 Anfallen im Verlaufe vieler Jahre befallen wurden, und wo wenigstens 
funktionell die Gelenke frei bleiben. Man wird allerdings in diesen Fallen 
anatomisch die Uratablagerungen in dem einen oder anderen Gelenke kaum 
vermissen, und auch réntgenologisch zeigen sich in solchen Fallen an den 
Hand- und FuBbildern die typischen Knochenherde. 

In anderen Fallen kann aber schon ein einziger Anfall zur Schadigung 
des Gelenkes fiihren, nicht nur bis zur Einschrankung der Beweglichkeit, 
sondern direkt bis zur volistandigen Ankylose. Das sind dann Falle, wo die 
Usur des Knorpels durch die Urate eine mehr minder hochgradige war, oder 
wo durch uratische Herde die Gelenkbander inkrustiert und chronisch entziind- 
lich verdickt wurden. Man findet dann die obenerwahnte, mit einer gipsartigen 
Masse gefiillte Gelenkhohle, mit einer Erweiterung der Hohle, und wenn 
mehrere Gelenke erkrankt sind, z. B. an den Handen und FiiBen, dann kommt 
es zu Erscheinungen, wie wir sie bei der chronischen primaren, bzw. sekundaren 
Arthrithis finden. Da diese Dinge von grofer differential-diagnostischer 
Wichtigkeit sind, werden wir ihre Genese weiter unten ausfiihrlich besprechen. 
Hier méchten wir nur noch erwahnen, daB man bei vielen Fallen von Gicht, 
wenn es sich um starke Tophiablagerungen um die Gelenke herum, mit Vor- 
liebe wieder die Gelenke der Hande und Fife, handelt, derartige Entstellungen 
findet, daB man z. B. die Hand, wie Sydenham es getan hat, mit einer Pastinak- 
wurzel vergleichen kann. Man tastet leicht die oft steinharten Tophi und kann 
auch die kalkhaltigen Teile der Ablagerungen réntgenologisch gut zur Dar- 
stellung bringen. Diese Falle begegnen keiner Schwierigkeit der Diagnostik, 
wohl aber die Falle, bei denen wir auBer knotigen Verdickungen an den Pha- 
langen, die man zunachst als Heberdensche Knoten auffaBt, nur arthritische 
Veranderungen an den Finger-, Zehen-, bzw. Hand- und FuBgelenken, auch 
Knie- und Ellenbogengelenken finden, die nicht einmal in charakteristischen 
Anfallen entstanden sind, sondern allmahlich innerhalb weniger Jahre. 

Wir haben es dann mit arthritischen Gelenkdeformitaten zu tun, und um 
diese gegentiber der Gicht analysieren zu kénnen, ist es notwendig, hier auf die 
Formen chronischer Arthritis sicca kleinerer Gelenke einzugehen, zunachst 
nach anatomischen Gesichtspunkten. 
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Differentialdiagnose chronisch deformierender Gelenkver- 
anderungen gegentiber der Gicht. 


Es kommt hier in Frage zunachst die Arthritis adhaesiva, d. h. die Form, 
die wir hauptsachlich bei dem sekundar chronischen Geiecnencumen rice 
bzw. den rein infektidsen chronischen Gelenkentziindungen (gonorrhoischen, 
Septischen etc.) antreffen; die wichtigsten Veranderungen, denen man hier be- 
gegnet, sind entziindlich wendickte Gelenkkapseln, Degeneration des Knorpels, 
und Substituierung dieses durch Bindegewebe. Auch die Synovialis wird in 
Bindegewebe verwandelt, das mit der fibrdsen Kapsel, ja selbst mit den an- 
liegenden Bandern und Sehnen verschmilzt. Die Recessus, iiberhaupt die 
Lichtung des Gelenkes obliterieren, durch bindegewebige Neubildung von der 
Spongiosa des Knochens aus kommt es oft zur fibrésen Obliteration, bzw. 
Anklyose. Durch den starkeren Zug der Extensoren kommt es dabei an Zehen 
und Fingern zu Subluxationen (ulnare Deviation der Finger und Zehen), 
gleichfalls treten hier Muskelatrophien auf. 


Ferner kommt hier in Frage die primar chronisch destruierende Arthritis, 
d. i. eine in erster Linie von der Synovia ausgehende produktive Er- 
krankung kleinerer Gelenke. Bei letzterer finden sich aber auch regressive 
Vorgange, Atrophien der Knorpel und Knochen mit Usurierung der Knorpel- 
oberflache und Knochenoberflache; wo der Knochen frei liegt, wird er abge- 
schliffen und sklerosiert. Von den Gelenkrandern entstehen Ekchondrosen, von 
dem Periost aus Exostosen. Letztere stellen die eigentlichen Heberdenschen 
Knoten vor. Die Gelenkkapsel wird diffus verdickt, die Zotten kénnen sich ferner 
vergroBern. Gelenkmause (abgesprengte Enchondrome und Osteome) nehmen 
gewohnlich ihren Ausgang von der Gelenkkapsel. Kommt auch die Osteo- 
Arthritis deformans vorwiegend an Hiift- und Schultergelenken vor (es geht 
dann der ProzeB nur vom Knochen, bzw. Knorpel aus), so finden sich echte 
Arthritis deformans-Veranderungen auch an den kleinen Hand- und Fuf- 
gelenken, wobei der ProzeB sowohl von der Kapsel wie vom Knorpel ausgeht. 

Bei den Gelenkdeformitaten der Gicht finden sich nun ebenfalls 
chronisch arthritische Veranderungen im AnschluB8 
an die Uratablagerungen, deren Natur ahnlich den destruktiven 
Prozessen ist, wie wir sie bei der chronisch destruierenden Arthritis 
antreffen. Klinisch ist es unsere Aufgabe, diese einzelnen Verande- 
rungen diagnostisch auseinanderzuhalten. Dazu sind wir, soweit die klinische 
Differentialdiagnose nicht ausreicht, mit Hilfe des Réntgenverfahrens und 
chemischer Analyse (Nachweis der Harnsaure im Blut etc.) im stande. 

Wir kénnen hier folgende gewissermafen typische Bilder aufstellen: Bei 
der chronischen deformierenden Gicht der Hande und 
der FiiBe finden sich an den Gelenken der Finger haufig Ankylosen, oft ohne, 
manchmal mit Auftreibung oder Anschwellung der Gelenke. Fehlt die 
Geschwulst, so entsteht oft eine eigenartige winkel- 
formige Verdrehung der Phalangealgelenke, die nach 
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Garrod schon so typisch sein soll, daB sie einem getibten Auge auffallt (cf. 
Tafel III, Fig. 4). Sind tophische Ablagerungen vorhanden, so etwa wie in 
Fig. 1—3, Tafel III, so ist die Entstellung der Hand eine derartige, daB eine 
Differentialdiagnose anderer Formen der Arthritiden kaum in Frage kommt. 
Fehlen dagegen die Tophi, so ist die Abgrenzung gegeniiber dem primar chro- 
nisch deformierenden Gelenkrheumatismus mit Sicherheit nur durch das Rént- 
genverfahren moglich. 

{n anderen Fallen wieder fehlt eine winklige Knickung der Gelenke, und 
man hat nur Verdickungen der Interphalangealgelenkenden im Sinne der 
Heberdenschen Knoten, teilweise auch mit Ankylosen der Interphalangeal- 
gelenke mit geringer ulnarer, mitunter auch radialer Abweichung der distalen 
Phalangen. Auch hier ist die Differentialdiagnose nur mdglich durch die 
Réntgenanalyse. Sie zeigt uns namlich, daB es bei der Gicht, genau wie bei der 
Arthritis deformans, Heberdensche Knoten, d. h. Exostosen an den phalan- 
gealen Gelenkenden gibt, aber diese sind bei der Gicht, wenigstens zum Teil, er- 
fillt von jenen hellen, mit dunklem Saum umgebenen typischen Flecken, die in 
der Knochensubstanz liegen und bis in die Exostosen hereinragen. Aber nicht 
alle derartigen Exostosen tragen in solchen Fallen Herde, so da8 wir sagen 
miissen, daB eben auch Heberdensche Knoten, genau so wie bei der Arthritis 
destruens, als integrierender Bestandteil gichtischer Gelenkveranderungen an- 
gesehen werden kénnen, wie diese Exostosen sich vorwiegend immer in der Um- 
gebung erkrankter Gelenke finden. Weiter grenzt sich der gichtische Prozeh 
differentialdiagnostisch meist leicht dadurch ab, daB die befallenen Gelenke 
durchaus nicht nur obliteriert sind, sondern zum Teil sogar weite Spaltraume 
auiweisen, in die oft der usurierte Knorpel réntgenologisch nachweisbar herein- 
ragt. Oft nimmt man auch fleckige Kapselstrukturen im Réntgenbilde wahr, wo 
man bei der Palpation keine Spur von Uratkrustationen abtasten kann. Sind die 
Gelenke ankylosiert, so sieht man réntgenologisch, im Gegensatz zur adh a- 
siven Arthritis, meist noch die ineinandergeschobenen Knorpelreste und 
nicht jene schlanken, geradlinigen, spongiosaahnlichen Verbindungen der Ar- 
thritis adhaesiva. Ein weiterer, oft allerdings nicht sehr deutlicher Unterschied 
zur Abgrenzung des Gichtprozesses von der Arthritis adhaesiva ist noch in 
dem Umstande gegeben, daB beiletzterer die Phalangenmeist 
in toto decalciniert werden, also rontgenstrahlendurchlassiger 
werden, wahrend bei der Gicht die Decalcinierung fleckweise entsteht. Eben- 
falls fehlt gewohnlich die Atrophie der Endphalangen (Haut, Nagel, Knochen), 
die man beim chronisch sekundaren Gelenkrheumatismus mitunter antrifft. 

Differentialdiagnostisch leicht abgrenzbar ist itberhaupt gegeniiber der 
chronisch deformierenden Gicht die Arthritis adhaesiva (sekundar chronischer 
Gelenkrheumatismus) der Hande und Fii®e. Man findet namlich bei 
dieser zwar auch Ankylosen, auf der anderen Seite auch vielfach Subluxationen 
mit gleichmaBiger ulnarer Deviation der Zehen und Finger; die Gelenkkapseln 
erscheinen oft auch verdickt, die Mm. interossei atrophisch, vielfach sind fibril- 
lare Zuckungen vorhanden. Heberdensche Knoten fehlen aber vollstandig. Die 
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Ankylosen in den Gelenken bieten ferner jene spongiosastrukturahnlichen Uber- 
gange, wie wir sie oben geschildert haben. Die Phalangen erscheinen atro- 
phisch, in toto decalciniert, fleckweise Herde mit dunklem Saum fehlen. (Um 
diese Verhaltnisse ad oculos demonstrieren zu kénnen, stellen wir hier typische 
Gichthande typischen Handen von primar chronischer destruierender (defor- 
mierender) Arthritis und sekundar chronischem Gelenkrheumatismus gegen- 
uber (cf. Tafel ITI—IX). 

Die Unterscheidung der Prozesse an den Handgelenken und Fuf- 
gelenken ist klinisch — wenn man von anderen semiologischen Zeichen zunachst 
absieht — nicht immer leicht; die vollstandigen Ankylosen trifft man sowohl bei 
der Gicht als auch bei der adhasiven wie destruierenden Arthritis an; doch sind 
letztere rontgenologisch dann durch jene fibrése, bzw. osteoide, gleichmaBige 
Verlotung der Gelenke gezeichnet, wahrend die Ankylosen bei der Gicht groBe 
UnregelmaBigkeiten mit dunkleren Herden aufweisen. Manchmal findet man 
sogar zwischen vereinzelten Gelenken erweiterte Spalten mit usuriertem 
Knorpel, bzw. Knochen. 

Die Ellbogengelenke, wenn sie chronisch gichtisch erkrankt sind, 
lassen sich gewohnlich weniger réntgenologisch als klinisch differenzieren. Ab- 
gesehen von einer mehr weniger ausgesprochenen Bewegungsbeschrankung ist 
das Typischeste fiir die Gicht das BefallenseinderSchleimbeutel 
am Oberarm, manchmal mit rontgenologisch nachweisbarer Inkrustation. 
An den Kniegelenken sind im akuten Anfalle charakteristisch, abgesehen von 
der Schwellung der Kapseln und Weichteile, die Ergiisse in den Gelenken, 
spater im chronischen Stadium die prapatellaren Schleimbeutel, 
Verdickungen der Kapseln und bei einer oft fehlenden Bewegungsbeschrankung 
auBerordentlich feines Knirschen im Gelenke bei aufgelegter Hand, das 
Magnus-Levy in der Feinheit mit dem Knisterrasseln vergleicht. Es rithrt in der 
Tat, wie wir beobachten konnten, von Harnsaureablagerungen her und ist fast 
typisch fiir die Gicht; jedenfalls pflegt bei der chronischen adhasiven Arthritis 
das Crepitieren viel gréber zu sein und die Schleimbeutelverdickungen zu 
fehlen. 

Was schlieBlich die Veranderungen an den Hiiftgelenken wie an den 
Schultergelenken bei der chronischen deformierenden Gicht anlangt, so sind 
wir nicht in der Lage, hier charakteristische Unterscheidungsmerkmale, be- 
sonders der chronischen ulcerésen Arthritis gegeniber anzu- 
geben. Die klinische Analyse des ganzen Falles wird wohl jeweils gestatten, hier 
die Gelenkerkrankung als gichtisch oder nichtgichtisch anzusehen. 

Nur ein Wort miissen wir noch iiber die Veranderungen der Wirbelsaule 
bei der Gicht sagen. Es gibt zweifellos Faile von Uratablagerungen der Wirbel- 
sAule: ob aber die von Karl Braun®® ausgesprochene Ansicht stimmt, da8 es 
eine ie wahren Gicht zugehérige Form von Spondylitis deformans gibt, 
mochten wir nicht ohneweiters zustimmen. Sicherlich aber gibt es gichtische 
Wirbelerkrankungen (Spondylarthritis uratica), wenn auch nicht tiber die 
ganze Wirbelsaule ausgedehnt, und das Krachen der Halswirbel bei Be- 
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wegungen des Kopfes Gichtischer ist gar nicht so selten, ja, wird von manchen 
(Goldscheider**) sogar als ein Gichtsymptom angesehen. 

Uber das mikroskopische Verhalten der Uratherde wird weiter unten be- 
richtet werden (s. p. 182). 


Die Gichtherde in den Nieren und das anatomische Verhalten der 
Nieren bei der Gicht. 


Die Tatsache, da8 man anatomisch in chronisch-entziindlich veranderten 
Nieren Uratherde auffindet, hat zur Aufstellung der ,Gichtniere® ge- 
fiihrt, ja, hat dazu gefiihrt, daB man der sog. Gelenkgicht eine Nieren- 
gicht gegentiberstellt (Ebstein). Die Gelenkgicht stellt den symptomatischen 
Ausdruck dar der Reaktion der Gelenke gegeniiber den in ihnen abgelagerten 
Uraten und geht eben unter dem Bilde akuter Anfaile mit deutlichen klinischen 
Manifestationen einher. Bei der primaren Nierengicht ist nach Fdbstein die 
Nierenaffektion, die durch die Harnsaure oder eine andere Noxe bedingt ist, 
das Primare; die ihr zu grunde liegende Nierenerkrankung soll am haufigsten 
die mit Uratherden versehene Gichtniere, die Nephritis uratica, sein, ohne 
daB dabei oft der Knorpel oder ein anderes Organ beteiligt ist. 

Die Nierengicht und die Gichtniere haben schon in der Literatur viel Ver- 
wirrung angestiftet, seitdem man seit Garrod einerseits die Ausscheidungsrolle 
der Nieren fiir Harnsaure und anderseits die Uratdeposita in erkrankten 
Nieren im Bilde der Gicht beriicksichtigt hat. 

Stellt “mas sich ‘aui den wdurchaus Sere cher ened 
Standpunkt, daB®K alles, was im Organismus aus dem 
Biute; baw -denrS atten “alorUrat, austalitieerchivisen 
ist, und allés; was aus’ diem Harn ausiallty, alsarnicht 
gichtisch anzusehen ust sondern in das” Kapital der 
Steindiathesen (Uraturien) gehért,sowirdmanalimine 
alle. Uratherde in densNierem als nachtowi chtisch? tie 
zeichnen missen, -die in den Lumina der Sammelrohnem 
entstanden sind. 

Solche Harnsaureablagerungen sind die Harnsaureinfarkte bei Neu- 
geborenen in der ersten Lebenswoche, oft auch bei alteren Kindern im Fieber 
und selbst bei Erwachsenen bei Leukamie sich findend, die in Ablagerungen 
von Ammonuraten in den Sammelrohren und Ductus papillares bestehen. 

Nach Aschojf*" werden die harnsauren Salze zum Teil gelést, zum Teil 
in Form sichtbarer Knétchen von den Epithelien der Tubuli contorti secerniert. 
Bei reichlicher Harnsaureausscheidung kénnen die Epithelien dabei absterben 
und véllig mit harnsauren Salzen inkrustiert werden. 

Dagegen mu8 man die bei Erwachsenen sich findenden Uratablagerungen, 
nach Aschojj bestehend in kreideweiBen, unregelmaBigen, wie Spritzer eines 
Tuschpinsels tiber die Schnittflache der Marksubstanz ausgestreuten Stippchen, 
als gichtisch ansehen. Es handelt sich dabei mikroskopisch um Krystalle harn- 
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Saurer Salze in Gestalt facherférmig angeordneter langer Tafeln und Nadeln 
des rhombischen Systems. Die Spitze des Fachers weist so gut wie stets in die 
Richtung des Harnstromes. Das ganze krystallinische Material liegt in einer 
nekrotischen Masse, als deren Achse vielfach ein untergegangenes Harn- 
kanalchen gefunden werden kann. Der nekrotische Herd entspricht durchaus 
der Ausbreitung der Krystalle. Die Nekrose entsteht sekundar durch Aus- 
krystallisieren der in der Marksubstanz iibersattigten Losung im Lumen eines 
Harnkandalchens, wobei die Grenzen des Harnkanalchens sehr bald iiber- 
Schritten werden. Um das krystallinische Material entwickeln sich, falls keine 
spatere Lésung eintritt, Fremdkorperriesenzellen. Das Ausfallen der Urate 
in den Nieren kann zu Inaktivitatsatrophien der zugehérigen Harnkanalchen 
fuhren und so zu Schrumpfungsprozessen in den Nieren, es kann auch bedingt 
sein durch Stérung der Nierenfunktion in primar entziindlich erkrankten 
Partien der Niere (Ascho/ff). 


Diese Uratherde, die aus Mononatriumurat bestehen, sind zunachst 
subepithelial hinter den Tubuli contorti aus.dem Blut 
ausgefallen, durchbrechen dann diese, werden von dem Urinstrom vor- 
warts getrieben und verstopfen dann die Markkegel. Da sie als gichtische 
Harnsaureinfarkte nur gewisse Teile der Nieren auBer Funktion setzen, andere 
aber vollstandig intakt lassen, so ist es verstandlich, daB eine solche Gichtniere 
oft vollstandig symptomlos verlaufen kann. 


Manchmal mag sie allerdings den AnlaB8 geben zum Auftreten von Albuminurien, 
Nierenkoliken und Nierenblutungen, wie zur Urikolithiasis, ferner das Vorstadium der 
gichtischen Schrumpfniere sein. 

Diejenigen Nieren, in denen sich jene gichtischen Ablagerungen befinden, 
bezeichnen wir als Gichtnieren (nicht wie Edstein als Nierengicht). Wie 
steht es nun mit der Méglichkeit, diese Gichtniere zu diagnostizieren ? 


Die meisten Falle von Gicht, die man beobachtet, gehen ohne Ausscheidiung 
von EiweiB im Harn oder einem nephritischen Harnsediment einher. Unter 
92 Fallen von sicherer Gicht fanden wir nach Autizeichnungen nur 5 Falle 
von starkerer Albuminurie (iiber 0°5°/,,) mit nephritischem Sediment; 11 Falle 
zeigten im Harn leichte albuminése Tritbung, davon boten einige (5) wieder 
geringe Ausscheidung hyaliner und granulierter Cylinder mit einigen Epi- 
thelien und Leukocyten dar. Fraglos sind im Beginne der Gicht und bei den 
meisten Gichtikern die Nieren gesund, erst im Laufe der Jahre kénnen sich 
Veranderungen an den Nieren einstellen, indem eine leichte Albuminurie und 
geringgradige Cylindrurie auftritt, doch sind das dann Erscheinungen, die 
sowohl klinisch beziiglich des Circulationsapparates (Blutdruck, Herz, Ar- 
terien) als auch funktionell hinsichtlich der Ausscheidungsfahigkeit der Harn- 
schlacken nicht ins Gewicht fallen. Bedenkt man, daB Atiologische Faktoren, 
wie Alkohol, Surménage sich vielfach bei der Gicht finden, so ist man noch 
nicht einmal berechtigt, ohneweiters renale Veranderungen leichteren Grades 
aut die Gicht zu beziehen, wenngleich solche Beziehungen nicht ausgeschlosseii 
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sind. Bei Sektionen Alterer Gichtiker kann man haufig genug arteriosklerotische 
Nierenatrophien, oftmit wenigen Harnsaureinfarkten finden, sog. arterioskleroti- 
sche Schrumpfnieren, bei denen aber das Herz unbeteiligt bleibt, bei denen die 
Sklerose der Aorta bis in die Nierenarterien fortgekrochen ist, und bei denen 
die Niere eben durch eine Arteriosklerose kleiner Arterien herdweise geschrumpit 
ist, gewohnlich mit hyaliner Degeneration der Glomeruli und einer Atrophie 
der Harnkanalchen. Aber diese arteriosklerotischen Nierenschrumpfungen 
machen sich klinisch kaum bemerkbar, da stets noch geniigend funktions- 
tiichtiges Gewebe vorhanden ist; sie sind auch durchaus nichts fiir die Gicht 
Charakteristisches. Inwieweit eine mehr minder hochgradige 
Albuminurie, bzw. Cylindrurie bei Gichtikern auf das 
eventuelle Vorhandensein einer Gichtniere zurick- 
zufithren ist, entzieht sich klinisch vollstandig un- 
Serer Beuctei)un g- 

Dagegen gibt es eine genuine Schrumpfniere, die in jungen Jahren 
beginnend, auf alkoholischer oder saturninischer Basis, vielleicht auch noch 
durch andere Einfliisse entsteht und die zu einer krankhaften Empfindsamkeit 
der Niere mit Verminderung ihrer Funktion fiihrt. Diese Granularatrophie der 
Niere fiihrt oft zur Retention von Harnsaure im Korper und sekundar zu Ab- 
lagerungen von Uraten mit und ohne entziindliche Erscheinungen in den Ge- 
lenken. Wegen der Wichtigkeit dieser Schrumpiniere mtissen wir naher auf diese 
eingehen. 

Wir zitieren hier beziiglich der anatomischen Details die Ausfithrungen 
Aschojfs. Nach Aschoff ist in reinen Fallen der Befund ein typischer. Die Niere 
ist stark verkleinert, die Kapsel schwer abziehbar. Die Oberflache ist ziemlich 
gleichmaBig und grob granuliert, doch finden sich neben den groben auch 
feinere Granula. Die Granula pflegen von heller, oft gelblicher Farbe zu sein, 
das Zwischengewebe mehr von rotlicher Farbung. Auf dem Durchschnitt ist 
die Rinde besonders, die Marksubstanz weniger stark verschmalert. DenGranula 
entsprechen hellere Streifen der Rinde. Die Zeichnung der Rinde ist ganz ver- 
wischt. Die Konsistenz der Niere ist sehr zah, lederartig. Die GefaBe der Niere 
sind oft verdickt und klaffen. Das Wesentlichste dieser Nieren, die ganz von 
feinen Narben durchzogen sind, sind Veranderungen der kleineren GefaBe, be- 
sonders der Vasa afferentia, die schon in frithen Stadien, wenn noch keine 
Schrumpfung eingetreten ist, typische arteriosklerotische Veranderungen 
zeigen. Die unter starker Verfettung eintretende Quellung der Intima fithrt zum 
VerschluB der GefaBe und zum allmahlichen Kollaps oder allmahlicher Nekrose 
der Glomeruli. Daran schlieBen sich die Kanalchenatrophien, reaktiven Pro- 
zesse am Bindegewebe etc. Im Gegensatz zur arteriosklerotischen Schrumpf- 
niere handelt es sich um eine primare Erkrankung der kleinen NierengefaBe, 
ohne gleichzeitige Arteriosklerose der Aorta. Dagegen kénnen im Gehirn, in der 
Retina, im Pankreas u. s. w. ahnliche Veranderungen kleinster Arterien be- 
stehen, wie in den Nieren. Die hochgradige Verengung der kleinen Nieren- 
gefaBe erschwert die Durchblutung, weshalb, um die Blutstrémung in den 
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Glomeruli aufrecht zu erhalten, das Blut unter héherem Druck in das Nieren- 
geiaBsystem eingefiihrt werden mu8. Dieser Druck mu8 um so héher steigen, 
je mehr Glomeruli allmahlich veréden, da die Durchstrémung der noch er- 
haltenen Teile des Filters immer starker beschleunigt werden muB, soli die Aus- 
fuhrung der Abfallsprodukte des Stoffwechsels durch die Nieren in gentigender 
Weise gesichert sein. Die Folge ist ein dauernd erhéhter Blutdruck und eine 
Starke Hypertrophie des Herzens, wie sie so ausgepragt und so gesetzmafig 
bei keiner anderen Form der chronischen Nierenleiden gefunden wird. 

Man findet nun einmal klinisch im Verlaufe einer Schrumpfnieren- 
erkrankung mitunter Gichtattacken, d. h. typische Gelenkanfalle, die, wie 
weiter unten noch (s. p. 202) auseinanderzusetzen sein wird, auf die renale 
Harnsaureretention zuriickzufiihren sind, und ferner lassen sich in den Ge- 
lenken an Schrumpfniere Gestorbener in dem grdBten Teil der Falle Urat- 
ablagerungen nachweisen. So fanden Ord und Greenjield”* bei zwei Drittel ihrer 
Kranken mit Schrumpfniere Gicht des Zehengelenkes. Von 96 Fallen waren 
nur bei 8 oder 9 die Gelenke vollkommen frei. Normann Moore?® fand unter 
49 Fallen von interstitieller Nephritis bei Mannern in 22 Fallen uratische 
Ablagerungen. Bei Lu/f*° finden sich unter 77 Fallen von Schrumpéniere 41 mal 
Uratablagerungen in den Gelenken, und nur 10 dieser Falle hatten an Gelenk- 
attacken gelitten. 

Diese vielfachen Uratbefunde in den Gelenken Schrumpfnierenkranker hat 
einen danischen Autor, Levison*, zur Annahme verleitet, daB der Mechanismus 
einer jeden Gicht in einer Schrumpfinierenerkrankung beruhe. Diese Ansicht 
kann natiirlich heute ohneweiters zuriickgewiesen werden, da man ja die 
meisten Gichtiker mit klinisch intakten oder nur wenig geschadigten Nieren 
antrifft, dagegen kann man aber haufiger die Beobachtung machen, daf sich 
bei Gichtikern im Laufe der Jahre Symptome einer Schrumpfnierenerkrankung 
hinzugesellen. Das heiBt, ebenso wie die Schrumpfniere zu Harnsdaurereten- 
tionen mit gichtischen Gelenksymptomen hinneigt, ebenso besteht bei der Ge- 
lenkgicht im Laufe der Jahre eine Tendenz zur Ausbildung einer genuinen 
Schrumpfniere. Nach unseren Beobachtungen sind das allerdings meist Falle, 
wo Alkoholismus, Saturnismus eine gewisse Atiologische Rolle mitspielen, aber 
man beobachtet doch auch andere Falle, die, zur Zeit der ersten Anfalle noch 
ohne jede Schrumpfnierensymptome und ohne jede Blutdrucksteigerung, im 
Laufe der Jahre zu ihrer Gicht die typischen Schrumpfinierensymptome mit 
Polyurie, niedrigem specifischen Gewicht, hohem Blutdruck, Herzhypertrophie 
hinzubekommen und schlieBlich an ihrer Schrumpfniere oder den Folgen des 
hohen Blutdruckes eingehen. In solchen Fallen, wo jede andere Atiologie fehlt, 
wird man dann geneigt, eine gichtische Atiologie der Schrumpfniere anzu- 
erkennen, wobei man sich die wohl nicht unberechtigte Vorstellung machen 
kann, daB gerade die Harnsdure eine schadigende Wirkung auf die kleineren 
BlutgefaBe der Niere ausiibt. j 

Die Auffassung Levisons, daB nur genuine Schrumpinierenerkrankungen 
zu Harnsaureretentionen und Uratablagerungen fithren, ist iibrigens auch fur 
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den speziellen Fall der Nierengicht zu eng gefaBt, da man auch chronische 
parenchymatise Nephritiden, bzw. die sekundaren Schrumpfnieren mit Urat- 
herden beobachtet hat. Ja man hat sogar bei dem Amyloid der Nieren Gicht 
beobachtet; die Ansicht Littens*? indessen, daB hier die Amyloiddegeneration 
abhangig von der Gicht ist, weisen wir mit Edstein zuriick (cf. auch p. 216). 


Anhang: Beziehungen der Nephrolithiasis und Gicht. 


Man hat von altersher Beziehungen zwischen Gicht und Nierensteinen an- 
genommen. So schreibt schon Erasmus an Thomas Morus: ,,Du hast Nieren- 
steine und ich die Gicht; wir haben zwei Schwestern geheiratet.“ Sydenham 
litt selbst an Gicht und Nierensteinen; Garrod raumt auch der Gicht Be- 
ziehungen zu den Nierensteinen ein. ,,Nimmt die Ablagerung (von Harnsaure) 
in den Harnroéhrchen Platz, so fiihrt sie zur Bildung von GrieB und rudimen- 
taren Harnsteinen, lokalisiert sie sich in den Zwischengeweben zwischen den 
Harnrohrchen, dann fithrt sie zur Albuminurie.“ 

Man hat im allgemeinen spater gegen die Beziehungen zwischen Nephro- 
lithiasis und Gicht Einwendungen gemacht; vor allen Dingen die, daB das 
Ausfallen der Harnsdure aus dem Blute einen anderen Vorgang bedeute, als 
das Ausfallen der Urate in den Harnwegen, Einwendungen, die auch 
absolut berechtigt sind. Bedenkt man indessen, daB sich auch bei der Gicht 
Uratdeposita subepithelial in der Rinde der Nieren finden, diese die Tubuli 
contorti durchbrechen und in die Markkegel fortgeschwemmt werden, so ist es 
verstandlich, daB sich aus solchen Nierenherden schlieBlich in dem Nieren- 
becken Uratsteine entwickeln. 

Die Beobachtung von Nierensteinen bei Nierenkranken ist darum auch 
durchaus nichts so Seltenes. Ich selbst fand unter 50 Fallen von Gicht 6mal 
Nierensteine (im tbrigen sei hier darauf aufmerksam gemacht, daB bei der 
modernen Atophantherapie gerade in jenen Fallen nach Atophan Nieren- 
koliken auftreten, wo zum mindesten der Verdacht auf Nephrolithiasis besteht). 

Es ist schwer, ein statistisches Verhaltnis zwischen Gicht und Nephro- 
lithiasis anzugeben (das liegt zum Teil auch schon daran, daB es sich in 
manchen Fallen um ausgepragte Nierensteine, in anderen Fallen nur um 
sog. NierengrieB8 handelt). Wahrend z. B. in 80 Sektionsfallen Norman Moore 
keinen einzigen Fall von Nephrolithiasis findet, beobachtet anderseits Lecorché** 
unter 150 Gichtfallen 48 mit Nierenkoliken. Jedenfalls aber lassen sich die Be- 
ziehungen zwischen Gicht und Nephrolithiasis schon darum nicht von der 
Hand weisen, weil neben der Méglichkeit der Steinbildung aus den Uratherden 
der Niere eine zweite Mdéglichkeit besteht, auf die schon Levison®! auf- 
merksam gemacht hat, der nur dann Uratablagerung in den Gelenken fand, 
wenn Konkremente in den Nieren doppelseitig waren und zu einer 
Atrophie der Rinde gefiihrt haben. Daraus ergibt sich, daB eben nicht nur 
Harnsauresteine, sondern auch andere Steine eine Beziehung zur Gicht haben, 
insofern diese eine Erkrankung der Nieren mit Funktionsschwache und infolge- 
dessen eine Nierengicht verursachen. 
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Die klinischen Erscheinungen der Nephrolithiasis bei Gicht, die man 
haufig auch als Gichtmetastasen bezeichnet, unterscheiden sich in nichts von 
den klinischen Nierenkoliken. Es ist aber nicht zu vergessen, da auch Nieren- 
koliken wohl auftreten mégen in Fallen, wo sich nur uratische Gichtablage- 
rungen in den Nieren finden, ohne daB sie notwendigerweise zu Steinbildung 
im Nierenbecken fithren. Es sind vielleicht auch hier manche Falle von Nieren- 
blutung mit Kolik auf jene Bildung der Uratdeposita zu beziehen, besonders 
dann, wenn die Nierenblutung sich ohne jedes Zeichen einer Nephritis oder 
ohne nachweisbare Steine vorfindet. Nierenblutungen treten im ubrigen bei 
Gichtikern auch auf, wenn es sich um eine ausgesprochene nachweisliche Ne- 
phrolithiasis handelt, gewohnlich mit schweren Kolikanfallen einhergehend und 
SchlieBlich findet man in selteneren Fallen auch Nierenblutungen ohne jede 
Steinbildung bei Nierengicht, d. h. bei ausgesprochener typischer Nephritis. 
(Uber die Form der Harnsaureausscheidung im Harn und iiber die zur Uriko- 
lithiasis fiihrenden Verhaltnisse siehe das Kapitel Uratsteindiathese von 
Lichtwitz in diesem Bande. 

Es miissen hier nun noch Erwahnung finden die pyelitischen und cysti- 
tischen Katarrhe im Gefolge gichtischer Nephrolithiasis, die wohl meist Folgen 
sekundarer Infektion sind, bzw. Reizungskatarrhe darstellen. Andere Er- 
scheinungen seitens der Harnwege, vor allen Dingen die sog. Cystitis und 
Urethritis arthritica, letztere unter dem Ausdruck ,gichtischer 
Tripper bekannt, sind schwerer mit der Gicht in Einklang zu bringen, 
wenngleich Falie beschrieben wurden, in denen sich die Urethritis und Cystitis 
unmittelbar vor dem Eintreten der Gichtanfalle verschlimmerten. Es mag das 
indessen dadurch bedingt sein, daB sich unmitielbar vor dem Eintreten der 
Gichtanfalle die Harnmenge vermindert und daf der so starker konzentrierte 
Harn die Schleimhaut der Blase und Urethra in erhohtem Grade reizte. Min- 
kowski halt im iibrigen bei diesen Fallen durchaus nicht die Méglichkeit fur 
ausgeschlossen, daf in fritherer Zeit eine Gonorrhde der Vorlaufer dieser Ent- 
ziindung gewesen sei. Dann seien noch gichtische Lokalisationen 
im Penis, so Gichtknoten im Corpus cavernosum, ferner Lymphangitis am 
Dorsum penis, fibrése Indurationen im Corpus cavernosum penis erwahnt, die 
indessen alle nur seltene Befunde darstellen. Dagegen finden sich in der 
Literatur haufiger Erwahnungen gichtischer Orchitis und Epididymitis. 
Die Berechtigung, solche Falle als gichtisch anzusehen, sehen die Autoren 
meist in der Abhangigkeit von Gichtanfallen. Wir selbst beobachteten ebenfalls 
(wie Ebstein) eine Hydrocele testis bei einem Patienten im Anschlusse an eine 
Gichtattacke. Uratdeposita in den Hoden wurden von Guyot** und Tower*® be- 
obachtet. Die Beziehungen der Gicht zur Prostata, auf die Scudamore** auf- 
merksam macht, schweben vollig in der Luft, ebensowenig sind wir im stande, 
Beziehungen der Gicht zu Affektionen weiblicher Genitalorgane anzugeben. 
Die hieriiber in der Literatur vorliegenden Berichte, die Menorrhagien, Leukor- 
rhéen, Pruritus vulvae u. a. als Folge der Gicht ansehen, entbehren jeglicher 
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Klinisch im Vordergrund, vor allen Dingen als Vorboten der Anfalle, 
stehen Stérungen seitens des Verdauungstractus. Wenn wir auch nicht immer 
hier etwa als die Ursache jener Stérungen Uratdeposita oder unmittelbar durch 
Harnsaure bedingte Erkrankungen der Organe des Verdauungstractus an- 
nehmen kénnen, so hieBe es doch klinisch die Rolle des mit Harnsaure uber- 
ladenen Blutes bei der Gicht unterschatzen, wollte man die die Gicht und 
Gichtanfalle einleitenden und begleitenden Stérungen seitens der Verdauungs- 
organe nicht geniigend beriicksichtigen. Fraglos spielen ja bei den Er- 
krankungen, z. B. des Magens, der Leber, des Darms, die man haufiger bei der 
Gicht anzutreffen pflegt, allgemeine Atiologische Faktoren, wie Alkoholismus, 
Saturnismus, Surménage eine Rolle, Faktoren, die eben fiir die Gicht auch 
atiologisch verantwortlich zu machen sind, man wird aber anderseits die Ab- 
hangigkeit der Anfalle von solchen Verdauungsstérungen einerseits und das 
Auftreten solcher Verdauungsstérungen im Anschlu8 an Gichtanfalle ander- 
seits kausal wiirdigen miissen. 

Wir lassen es dahingestellt sein, ob unmittelbar die Harnsaure im Blut zu 
veranderten Verhaltnissen des Magendarmkanals und seiner Verdauungsdriisen 
fithren kann, was weniger wahrscheinlich ist; daB aber reflektorisch selbst bei 
einem lokalisierten Anfall in der groBen Zehe, schwerere Stérungen der Mo- 
tilitat, Sekretion und Resorption des Darmes eintreten kénnen, steht aufer 
Frage. Der Versuch, Harnsaure im Magensait oder Darmsaft bei Gichtikern 
nachzuweisen, scheint uns ohne Belang, so dafB wir selbst ihn nie zu fihren 
versucht haben. 


Vorboten des Anfalls von seiten des Magendarmtractus. 


Gewohnlich pflegt der Gichtiker einige Tage vor dem Anfall von seiten 
des Magens eine Verstimmung zu erfahren. Der Appetit vermindert sich, die 
Zunge ist belegt, das Essen schmeckt nicht, es besteht AufstoBen, Gefiihl der 
Schwere in der Magengegend, und wenn man Gelegenheit hat, den Gichtiker 
unmittelbar vor dem Anfall zu untersuchen, so beobachtet man objektiv oft 
eine kleine Schwellung der Leber, manchmal einen etwas druckempfindlichen 
Magen und AufstoBen, Beschwerden, auf die der Gichtiker gewohnlich wegen 
ihrer Geringfigigkeit keinen groBen Wert legt, ja, man findet oft, da® der 
Gichtiker selbst trotz dieser Beschwerden unmittelbar vor der Nacht des An- 
falles noch stark gegessen hat. Im Anfall pflegt dann der Appetit meist da- 
niederzuliegen, der Zungenbelag nimmt zu, oft besteht sogar schleimiges, 
manchmal galliges Erbrechen, der Stuhl ist angehalten, gewéhnlich hart und 
farbstoffarm. Mitunter beobachtet man unmittelbar im Anfall sogar eine leichte 
Urobilinurie. Untersucht man die Magenfunktion im Anfall, so pflegt 
der Magensaft zwar gewohnlich herabgesetzte Salzsaurewerte aufzuweisen, in- 
dessen fehlt in den meisten Fallen die Salzsaure nicht, wofern sie nicht schon 
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vorher ganz gefehlt hat (Magnus-Levy*" hat sie im ubrigen éfters im Anfalle 
vermiBt). 

Nach dem Anfall, d. h. sobald die Stuhlentleerung reichlich von statten 
gegangen ist, pflegen sich auch Appetit, ja, Hunger einzustellen, die Ver- 
dauungsbeschwerden, vor allem der Druck in der Magengegend verschwinden, 
die Leber verkleinert sich, der Stuhl nimmt wieder seine normale Beschaffen- 
heit an. 

Wenn wir die ganzen Erscheinungen seitens des Verdauungstractus vor 
und wahrend des Anfalles zusammenfassen, so erscheint uns als das wichtigste 
die Herabsetzung der Sekretion der Verdauungsdriisen inklusive der Leber 
einerseits und die Schwellung der Leber andrerseits. Wie diese mit der Gicht- 
attacke zusammenhangen, werden wir weiter unten auseinanderzusetzen haben. 
Hier betonen wir nur als auffallendstes Moment die haufig nachweisbare Leber- 
schwellung. 


Symptome von seiten der Mundrachenho6hle. 


Nicht selten trifft man bei Gichtikern, was den Zahnarzten wohlbekannt 
ist, Alveolarpyorrhée und Alveolarperiostitiden an, die zum Lockerwerden der 
Zahne fiihren; daB man sie dann in ursachliche Beziehung zur Gicht bringen 
darf, erhellt in einem oder anderen Falle schon dadurch, daB sich an protra- 
hierte schwere Anfalle die Verschlimmerung des Zahnleidens anschlieBt. Die 
Alveolarperiostitis (Guyot**, Magitot**) stellt natiirlich keinen fiir die Gicht 
specifiischen Zustand dar, ist aber doch eine haufige und beachtenswerte Kom- 
plikation. Chronische Katarrhe der Mundrachenhéhle wie des Pharynx be- 
obachtet man gleichfalls haufiger bei Gichtikern ; inwieweit hier ein ursachlicher 
Zusammenhang besteht, muB dahingestellt bleiben, wenn aber bei jedem Anfall 
eine katarrhalische Angina faucium eintritt, so wird man schon eher einen 
Zusammenhang anerkennen. 

Phlegmonése Entziindungen des Pharynx (Musgrave*®, Rendu™) sind u. E. keinesfalls 
schon wegen des infektiésen Charakters dieser mit Gicht in Beziehungen zu bringen. 

Duckworth sieht den gichtischen Rachen fiir sehr charakteristisch an; 
danach sind die Gaumenbdgen, namentlich die hinteren, und der weiche 
Gaumen dunkelrot, glatt, wie mit Glycerin bestrichen, und zeigen einzelne er- 
weiterte Venen. Die Uvula ist stark vergréBert, bisweilen derart, daB sie den 
Raum zwischen den Gaumenbégen ganz auszufiillen scheint, Rander und 
Spitzen sind édematés. Die Pharynxwand sieht ebenso aus wie der weiche 
Gaumen und zeigt einzelne rote, glatte Hervorragungen neben mit grauem 
Schleim bedeckten Vertiefungen. 

Einen Fall von kérniger Pharyngitis mit mehrmals taglicher Entleerung 
von kohlensaurem und harnsaurem Kalk und Schleimfollikeln mit weiBen 
Spitzen beschreibt N. Gueneau de Mussy”. 

Auch Erkrankungen der Speicheldriisen sind im Anschlu8 an 
Gichtanfalle beobachtet worden (Garrod, Debout d’Estrées, Roturean, Teissier). 
Deglos® hat 10 Falle von Parotitis urica zusammengestellt. 
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Man spricht viel von Magengicht, aber man sieht sie nicht. Dieses Wort 
Duckworths ist treffend. Der Beteiligung des Magens vor und im Anfalle war 
schon gedacht. Die oft auBerordentlich schmerzhaften Magenattacken haben 
wohl zu der Anschauung gefithrt, daB der Magenschmerz gewissermaBen 
einen, wie man sich friiher ausdriickte, nach innen geschlagenen Gichtantall 
darstelle. Selbst wenn der Magenschmerz abgelést wird durch Gichtanfalle 
oder aber jahrelange magendyspeptische Beschwerden nach dem Auitreten der 
Gicht verschwinden, so ist damit noch nicht der Beweis eines Zusammenhanges 
erbracht. Ahnliches Alternieren beobachtet man auch bei anderen Erkran- 
kungen. Falkenstein** geht noch iiber derartige Kombinationen hinaus; er sieht 
gewissermaBen jede Gicht in einer fehlerhaften Magenverdauung begriindet. 
Dagegen spricht aber, daB wir an unseren Gichtkranken, da, wo wir untersucht 
haben, fast stets einen normalen Magenbefund in der intervallaren Zeit be- 
obachtet haben, Fehlen der Salzsaure, bzw. katarrhalische Erscheinungen 
fanden sich nur bei Gichtikern, die Potatoren waren. Ja, sogar Supersekretionen 
fanden wir manchmal bei Gichtkranken. 


Darm. 


DaB haufig zur Zeit akuter Anfalle eine Verstopfung besteht, war schon 
erwahnt. Weiter ist es eine wohl allgemein bekannte Tatsache, daB Gichtiker 
viel an habitueller Verstopfung leiden, ja, manchmal findet man sogar diese 
Verstopfung von Gichtikern in den Mittelpunkt ihrer Erkrankung verlegt. Die 
Form der Verstopfung wird gewohnlich bei diesen Kranken verschieden be- 
funden. Bei den einen ist gleichzeitig das Symptomenbild der Plethora abdomi- 
nalis mit Hamorrhoiden, starkem, aufgetriebenem Leib, Hochstand des Zwerch- 
felles, quergelagertem Herz, etwas gesteigertem Blutdruck, klingendem zweiten 
Aortenton ausgesprochen, Beschwerden, wie sie auch fiir eine gewisse 
Splanchnicussklerose typisch sind; bei anderen wiederum findet man oft ledig- 
lich eine spastische Form der Obstipation, wobei Verstopfung und Durchfalle 
abwechseln, abwechselnd mit dem Bilde der Colica mucosa oder Enteritis 
membranacea. Nur héchst selten werden chronische Enteritiden bei Gichtikern 
gefunden. Die friiher als zuriickgetretene Gicht beschriebenen schweren Dys- 
enterien des Darmes haben natiirlich nichts mit Gicht zu tun, ebensowenig wie 
man etwa berechtigt sein diirfte, Cholecystitis, Appendicitis und ahnliche Er- 
krankungen mit der Gicht in ursachlichen Zusammenhang zu bringen. Im all- 
gemeinen kénnen wir sagen, daB Darmstérungen in Form der Obstipation 
bei den Gichtikern am haufigsten gefunden werden. Die Abhangigkeit von der 
Gicht diirfte indessen nur so weit gehen, daB hier in vielen Fallen die Obsti- 
pation die Folge der gatizen Lebensweise ist, von der zum Teil auch die Gicht 
abhangt, anderseits aber macht man die Beobachtung, daB eine Beseitigung 
der Obstipation sehr haufig auch zum wenigsten die Zahl der Anfalle ver- 
mindert. 


Leber. 


Beziehungen der Leber zur Gicht sind stets anerkannt worden. Die Leber- 
schwellung zur Zeit akuter Anfalle, die im ubrigen auch schon von Alteren 
Autoren, wie Lecorché, Braun, Ebstein und vielen anderen gefunden wurde, 
war schon oben erwahnt. Andere Autoren haben sogar Lebercirrhosen mit der 
Gicht in Zusammenhang gebracht. Die pathologische Anatomie der gichtischen 
Leber ist allerdings diirftig; lediglich Ebstein berichtet von einer hypertrophisch 
cirrhotischen Leber bei einem Diabetiker, wo sich inmitten eines hypoplastischen 
Bindegewebsgeriistes, vielleicht mit Hypoxanthin gemischte, Guaninkonkre- 
tionen vorfanden; da der im Alter von 51 Jahren verstorbene Kranke 
ubrigens geleugnet hatte, Gichtparoxysmen gehabt zu haben, so diirfte 
auch dieser Fall als unwesentlich fiir die Literatur auszuschaiten sein. Im 
ubrigen werden wir auf die hohe Bedeutung der Leber im Prurinstoffwechsel 
und die Beziehungen der Leber zur Gicht weiter unten eingehen. Die Leber- 
schwellung vor, bzw. im Gichtanfall mu8 auf eine Hyperamie dieses Organes 
beruhen. 

Mit einigen Worten sei noch der Beziehungen der Gallensteine zur Gicht 
gedacht. Wegen der Hautfigkeit der Gallensteine, besonders bei Frauen, ist es 
kein Wunder, wenn man ab und an bei Gichtikern auch Gallensteine findet. Die 
Angabe Frerichs**, Harnsaure in einem der Steine gefunden zu haben, 
wird schon von Duckworth fiir irrtiimlich erklart. 


kretslaufsorgane. 


Fast bei jedem alteren Gichtiker lassen sich Symptome seitens des Circula- 
tionsapparates feststellen. Bei jiingeren Gichtikern findet man nach W. Stokes*® 
haufig zur Zeit der ersten Anfalle Herzklopfen, Irregularitat des Herzens, 
Prakordialschmerz, Symptome, die indessen, milde auftretend, auch bald wieder 
nach dem Anfall verschwinden. Bei einer Reihe von Gichtkranken jener Kate- 
gorie, bei denen man die oben geschilderte Plethora abdominalis finden kann, 
treten neben der Querlagerung des linken Ventrikels bei Hochstand des Zwerch- 
felles leichte Hypertrophien des linken Ventrikels mit maBig erhéhtem Blutdruck 
auf. Diese Blutdrucksteigerung darf auf eine Splanchnicussklerose der kleineren 
GefaBe in erster Linie der Niere und des Pankreas zuriickgefiihrt werden. 
Es sind das auch Falle, die den Ubergang bilden zur sog. Schrumpt- 
niere mit exquisiter Hypertrophie des linken Ventrikels und exzessiver Blut- 
drucksteigerung. Bei anderen Gichtikern beobachtet man von Seite des Herzens 
Extrasystolen und Intermittenzen und in selteneren Fallen auch schwere An- 
falle von Angina pectoris. Es fragt sich, wie weit diese unmittelbaren Herz- 
erscheinungen auf die Gicht zuriickzufiihren sind. Man hat fraglos bei manchen 
Herzklappenexcrescenzen an der Mitralis wie an der Aorta Harnsaureexcres- 
cenzen nachweisen kénnen. Es sind auch im Herzmuskel selbst Harnsaure- 
niederschlage gefunden worden. So fand Ebstein einmal im Myokard uratische 
Knoten bis zur GroBe des Hanfsamens mit Nekrose der Umgebung, indessen 
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sind doch solche Beobachtungen so vereinzelt, daB es uns gewagt erscheinen 
wiirde, hier von einer ,,Herzgicht‘ etwa mit einem bestimmten Symptomen- 
komplex zu sprechen. Die einzige mit der Gicht in Zusammenhang stehende 
Herzstérung ist unseres Erachtens — vorausgesetzt, daB nicht schon eine 
genuine Schrumpfniere vor der Gicht da war (primare Nierengicht) — die 
Hypertrophie des linken Ventrikels, die sich im Verlauf der Gicht unter all- 
mahlicher Ausbildung von Schrumpfnierensymptomen in einem Teile der Gicht- 
falle zeigt. Es ist aber, wie gesagt, diese Hypertrophie nur die Folge der 
Arteriosklerose der kleineren Arterien in der Niere, und wenn wir einen Zu- 
sammenhang hier mit der Gicht anerkennen sollen, so ist es unseres Erachtens 
lediglich der Einflu8 der Harnsdure auf diese kKleinen Arterien. Wenn Orth” 
angibt, daB die Gicht bei der Arteriosklerose keine Rolle zu spielen scheine, weil 
es trotz besonders darauf gerichteter Untersuchungen nur in wenigen Fallen 
gegliickt sei, Urate in arteriosklerotischen Arterien nachzuweisen, so schlieBen 
wir uns der Meinung Pribrams u. Ebsteins an, daB diese Urate lediglich 
Niederschlage aus dem kreisenden Blut sein kénnen und Fehlen der Urate 
nichts gegen die atiologische Rolle der Harnsaure spricht. Die Anfalle von 
Angina pectoris, die natiirlich auf eine Sklerose der Coronararterien zuriick- 
zufiihren sind, sind vielleicht in diesem oder jenem Falle wirklich einmal durch 
die Gicht veranlaBt, im allgemeinen wird man aber, wenigstens nach unseren 
Erfahrungen zu schlieBen, doch auch hier einen TabakmiSbrauch in erster 
Linie oder anderes als atiologisches Moment anschuldigen kénnen. Im tbrigen 
sei erwahnt, daB man bei Gichtikern sehr haufig bei Sektionen Sklerose der 
Aorta, die oft bis zu den Nierenarterien herabsteigen, auffindet, wodurch die 
Erscheinung einer arteriosklerotischen Nierenschrumpfung verursacht werden 
kann. SchlieBlich sei noch darauf hingewiesen, daB man auch Falle von 
paroxysmeller Tachykardie mit der Gicht in Zusammenhang gebracht hat; ob 
mit Unrecht, lassen wir dahingestellt sein. Wir selbst haben z. B. einen Fall 
beobachtet, bei dem sich seit 20 Jahren Symptome der Gicht, seit 30 Jahren 
aber Anfalle von paroxysmeller Tachykardie fanden, die jahrlich zwei- bis 
dreimal auftraten. In diesem Falle sind wir jedenfalls nicht geneigt, eine 
Abhangigkeit von der Gicht anzuerkennen, zumal da sich auch die Herzanfalle 
unabhangig von den Gichtanfallen einstellten. 

Evident sind die Beziehungen der Venen zur Gicht. Bereits Paget lenkte 
die Aufmerksamkeit bei manchen Fallen von Phlebitis auf die Gicht. Er sah sie 
als Ausdruck der Harnsaurediathese an. Andere Autoren nach ihm gleichfalls 
(z. B. Prescott, Hewett, Tuckwell**) ; Lecorché beobachtete sie ebenfalls viermal 
unter 150 Fallen. Wir selbst sahen einen Gichtanfall sich einleiten mit einer 
Phlebitis der Vena saphena, jedenfalls scheinen diese Anfalle haufiger zu sein, 
als man vielleicht anzunehmen geneigt ist. Die Phlebitiden fithren zur Throm- 
bose und kénnen zur Lungenarterienembolie fiihren, mit anderen Worten, sie 
konnen alle die Erscheinungen einer gewohnlichen Phlebitis verursachen. Wie 
weit Ablagerungen von Harnsaure eine Rolle bei diesen Phlebitiden spielen, 
lassen wir dahingestellt, doch scheint es uns nach unseren eigenen Beob- 
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achtungen am wahrscheinlichsten, da die Phlebitis ausgeht von einer auf 
uratischer Entziindung beruhenden Periphlebitis. 


Atmungsorgane. 


Von der Nase beschreibt Edstein Falle einer Dermatitis uratica, die unter 
dem Bilde der ,, Kupfernase“ auftritt. DaB es sich unter anderen atiologischen 
Momenten bei dieser Form wohl in erster Linie um einen irritativen Reiz der 
Harnsaure handelt, glaubt Edstein damit beweisen zu kénnen, daB man manch- 
mal an den Nasenfliigeln typisch gichtische Tophi findet. 

Fine groBe Bedeutung schreibt man den Beziehungen des Lungen- 
emphysems zur Gicht zu. Norman Moore fand ebenso haufig wie bei Fallen von 
Schrumpiniere Uratablagerungen, so auch bei Gicht Lungenemphysem. Von den 
Franzosen wird Lungenemphysem (Marfan u. a.) als Zeichen der Arthritisme 
angesehen. Wir lassen, wenn wir auch die Haufigkeit des Lungenemphysems 
bei alteren Gichtikern, die man im ibrigen auch bei anderen Erkrankungen 
finden kann, zugeben miissen, den fraglichen Zusammenhang in suspenso. 

Sicherlich spielt das Asthma eine gréBere Rolle bei der Gicht, insofern es 
sich allerdings als Asthma uraemicum oder Asthma cardiale bei Gichtikern mit 
Hypertrophie des linken Ventrikels und renalen Symptomen zeigt. Dagegen er- 
scheint uns der Zusammenhang mit dem echten Asthma und der Gicht zu- 
mindest sehr fraglich, wenngleich, worauf schon Garrod, Trousseau*®, Charcot, 
Bouchard” u. a. hinweisen, das Asthma sehr haufig in Fallen von Gichthereditat 
und bei Gichtikern gefunden wird. 

Gichtkatarrhe (Bronchitiden) scheinen in der Tat haufiger zu sein. An 
unserem Krankenhausmaterial 1aBt sich feststellen, daB ein Viertel aller Gich- 
tiker an chronischer Bronchitis leidet. Das will indessen auch nichts sagen bei 
der Haufigkeit der Bronchitis bei der arbeitenden Bevélkerung, und der Nach- 
weis der Harnsaure im Sputum ist irrelevant, weil auch das Nuclein der Leuko- 
cyten durch Autolyse Purinbasen entstehen lassen kann. In vielen dieser Falle 
von chronischer Bronchitis ist iibrigens letztere lediglich Folge einer chronischen 
relativen Insuffizienz des linken Ventrikels. 

Was die Beziehungen der Pneumonie zur Gicht anbetrifft, so kann 
wohl die Krise einer Pneumonie durch den Zerfall jenes nucleinreichen Ex- 
sudates in den Alveolen zum Auftreten eines akuten Gichtanfalles fihren 
(Ebstein jun.®), doch kann man nicht die Gicht verantwortlich machen fur 
das Auftreten der Pneumonie. 


Nervensystem. 


Beziehungen des Nervensystems zur Gicht sind von altersher nicht nur an- 
genommen worden, sondern man hat auch Theorien der Gicht aufgestellt, die in 
Stérungen des Nervensystems die Ursache der Gicht sehen (es sei hier auf 
Cullen®, Stahl, auf die Lehre von Duckworth u. a. verwiesen). Es ist nicht sehr 


leicht, die Beziehungen nervoser Erscheinungen zur Gicht zu prazisieren, ob- 
(2 
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wohl man ab und zu im Centralnervensystem wie in den peripheren Nerven 
gichtische Veranderungen hat finden kénnen. So berichteten Watson (zit. nach 
Garrod), Graves**, Albers®® iiber Gichtablagerungen auf der auferen 
Flache der Dura mater des Riickenmarks, Schénlein iiber Ablagerungen aut 
der Oberflache der Hirnhaute und Norman Moore** gleichfalls tiber Pia mater- 
Ablagerungen. Ollivier*’ beschreibt Uratknétchen in der Mitte des Dorsalmarks 
an den Meningen des Riickenmarks. DaB ab und an auch Uratablagerungen 
im Neurilemm peripherer Nerven gefunden werden (Schroeder von der Kolk**, 
Charcot u. Cornil®®), besonders dann, wenn diese in der Nahe gichtischer 
Knoten liegen, nimmt kein Wunder. 

Die Beziehungen, die zwischen nervésen Erkrankungen und der Gicht be- 
stehen, gehen aber wohl iiber die Uratablagerungen hinaus. Wahrscheinlich 
geniigt die Anwesenheit der Harnsdure im Blut vollstandig, um vor allen 
Dingen jene periphere Nervenerkrankung unter dem Bilde der Neuralgie 
zu erzeugen, ahnlich wie wir sie beim Diabetes melitus als Neuritis finden. 
Wir begegnen ja haufig den Neuralgien bei der Gicht; die Ischias, Occipital- 
neuralgie, Trigeminusneuralgie und andere Neuralgien sind bei Gichtikern 
durchaus haufige Erscheinungen, ja, alternieren oft sogar mit typischen An- 
fallen. 

Die Beziehung der Migrane zur Gicht, die Trousseau als exquisites Bei- 
spiel einer larvierten Gicht ansieht, die spater von den Franzosen auch noch 
zum Teil als solche anerkannt wurde, ist in Deutschland von Médbius® in erster 
Linie zuriickgewiesen worden. Ihm schlieBt sich auch Minkowski an, besonders 
gegentiber Haig®, der die Migrane schlechtweg als ,,Harnsaurekopischmerz“ 
bezeichnet. Nach unseren Beobachtungen glauben wir auch im allgemeinen der 
Migrane keine Beziehungen zur Gicht zuschreiben zu miissen, doch kennen wir 
Falle, wo Migrane und Gichtattacken derartig regelmaBig alternieren, da8 man 
zum mindesten zwischen den auslésenden Anlassen dieser beiden einen Zu- 
sammenhang annehmen kann. EFdstein weist ebenfalls auf das haufigere Vor- 
kommen von Migrane bei Gichtikern oder gichtisch belasteten Personen hin und 
betont besonders das haufigere Auftreten der Migrane bei der mit schweren 
Nierenkrankheiten komplizierten Gicht. Wir lassen es dahingestellt sein, ob es 
sich in diesen Fallen nicht um uramischen Kopischmerz handelt. 

Neuritiden sind bei der Gicht auch beschrieben worden (Ebstein, Grube*), 
doch sind nach unseren eigenen Beobachtungen Neuritiden, die man auch nur 
mit einiger Wahrscheinlichkeit auf die Gicht zurtickfiihren kann, auferordent- 
lich selten. 

Viel haufiger findet man bei Gichtikern Veranderungen der Psyche. So 
findet man hier hypochondrische Zustande mit starken Depressionen gar nicht 
so selten. In der Literatur sind vielfach Psychosen im Anschlusse an das Ver- 
schwinden der Gelenkattacken beschrieben worden (z. B. Berthier®, der im 
ganzen 22 derartige Falle gesammelt hat). Die Form, in der sich am haufigsten 
Psychosen finden, sind cyclothymische Zustande. VerhaltnismaBig ist natiirlich 
das Auftreten der Psychose nach Gichtattacken auBerordentlich selten, indem 
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eben nur der Gichtanfall als auslésende Ursache wirkt, viel haufiger dagegen 
sind die schon oben erwahnten hypochondrischen Gemiitsstimmungen. Wir 
selbst haben die Beobachtung gemacht, daB bei Gichtikern sehr oft, nach ihren 
eigenen Angaben und den Angaben der Familie, unmittelbar vor den Anfallen 
depressive Zustande bestehen. Bedenkt man indessen, daB periodische Schwan- 
kungen der Gemiitslage bei jedem Menschen existieren, so ist es kein Wunder, 
daB gerade beim Gichtiker zu Zeiten, wo das Gespenst des Anfalles gewisser- 
maBen schon im UnterbewuBtsein droht, die depressive Stimmung starker her- 
vortritt, genau so, wie man haufiger bei Gichtikern sieht, daB nach den An- 
fallen die gehobene Gemiitslage sie dazu verleitet, im Essen und Trinken trotz 
bester Vorsicht tiber die Strange zu schlagen. Goldscheider®4 gibt an, daB bei 
42°/, seiner Gichtkranken sich nervése Symptome vorfinden. Sollen wir ein 
allgemeines Urteil abgeben iiber die Beziehungen der Psychose zur Gicht, so 
konnen wir nicht umhin, hier einen auBerordentlich lockeren, wenn iiberhaupt 
irgend einen tieferen Zusammenhang auszusprechen. 


Sinnesorgane. 
A.W &.e. 


Sichere Beziehungen zur Gicht haben Beobachtungen akuter Bindehaut- 
entztiindung von A. vy. Leber®™* ergeben; Falle von Episkleritis (von Grdje, Hut- 
chinson® u. a.), auch Hornhautgeschwiire sind beschrieben worden. Am 
haufigsten erscheint die Iritis infolge der Gicht. Wir selbst sahen drei Falle 
bei schweren polyartikularen Formen der Gicht auftreten, von diesen dreien war 
namentlich einer insofern interessant, als die Erkrankung mit einer Iritis be- 
gann und der Ophthalmologe die Iritis bereits als gichtisch noch vor dem Auf- 
treten der Anfalle vermutete. Die Iritis wich auf keine Salicyltherapie, sondern 
erst unter dem Einflu8 purinfreier Diat und des Atophans. 

Bei der Retinitis wird von den Ophthalmologen auch die Gicht als atio- 
logischer Faktor angefiihrt. Die Beziehungen zur sog. Ophthalmia arthritica, 
d. h. dem Glaukom, sind heute mehr minder abgelehnt, trotzdem glaukomatise 
Stérungen des Auges durch konkurrierende Gicht zum mindesten starker be- 
einfluBt werden mégen. SchlieBlich mag noch erwahnt werden, daB Albrecht 
v. Grdje bei einem mit heftigen Augenschmerzen bei Augenbewegungen er- 
krankten Arzt die Diagnose auf gichtische Augenmuskelentziindung gestellt 
hat. Bei der Seltenheit des Falles sind wir natiirlich nicht in der Lage, hier den 
kausalen Zusammenhang zu bejahen. 


Il. Gehoérapparat. 


Die Beziehungen der Erkrankungen des Gehérapparats zur Gicht sind in 
der Literatur sehr diirftig, einzig scheint der Méniéresche Symptomenkomplex 
haufiger bei Gichtikern gefunden zu werden (Bouchard, Charcot, Ebstein), 
wahrend Erkrankungen des Mittelohres (gichtische Gelenkerkrankungen der 
Gehérknéchelchen) zwar beschrieben worden sind, indessen so diiritig, daB 
man nicht berechtigt ist, die Falle wirklich als gichtisch anzuerkennen. 
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Mikroskopisches und chemisches Verhalten der Gicht- 
ablagerungen. 


Bei der histologischen Untersuchung frisch erkrankter Gichtgelenke zeigt 
sich in der ersten Periode der Entziindung der Knorpel an seiner Oberflache 
mit feinen, aus Mononatriumurat bestehenden, prismatischen Nadeln_von etwa 
0:05—0:06 mm Lange iiberzogen, die gleichen Nadeln liegen auch in der 
Intercellularsubstanz des Knorpels. Die alte Streitfrage, ob die Mononatrium- 
uratnadeln in den zelligen Elementen oder in der Intercellularsubstanz zu- 
nachst abgelagert sind, mu8 als zu gunsten der letzten Annahme entschieden 
gelten. Die Krystallisation in der Intercellularsubstanz scheint dabei eine ge- 
wisse Zeit in Anspruch zu nehmen, wenigstens konnte Bramson* bei der mikro- 
skopischen Untersuchung eines gichtisch erkrankten Metacarpophalangeal- 
gelenkknorpels in der Intercellularsubstanz des Knorpels eine griitzahnliche 
weiBe amorphe Masse finden, in der bei mikroskopischer Untersuchung nur 
einige nadelférmige Krystalle eingestreut waren. Diese Ablagerungen von 
Uraten kénnen bis in die Knochensubstanz hineinragen, ja, unseres Erachtens 
tun sie es haufiger als man friher geglaubt hat, wie man aus den réntgenologi- 
schen Verhaltnissen zu schlieBen berechtigt ist. Der Periode der Uratablage- 
rung schlieBt sich nach Cornil und Ranvier eine zweite Periode, namlich der 
Irritation an. Diese Irritation gibt sich nach den Forschern schon makroskopisch 
dadurch zu erkennen, daB der Knorpel eine gréBere Dichtigkeit hat und blau- 
lich erscheint. Die Knorpelzellen wuchern, wobei man Ekchondrosen an den 
marginalen Partien des Knorpelgewebes und der Synovialis beobachten kann. 
Durch Usur wird dann der uratisch infiltrierte Knorpel oberflachlich abge- 
schliffen. Die Untersuchung gichtischer Knorpel mit polarisiertem Licht ergibt 
im Knorpel nicht nur doppeltlichtbrechende Krystalle, sondern auch punkt- 
formige Ablagerungen, die ebenfalls als Urate anzusprechen sind, und wenn 
man an Schnitten gichtisch erkrankter Gelenkknorpel nach Lésen der Urate den 
Knorpel studiert, erkennt man eine Nekrose des Knorpels, d. h. eine texturlose 
Schicht, deren Ausdehnung meist groBer ist, als man nach den urspriinglich 
vorhandenen Uratablagerungen annehmen sollte. In der Umgebung dieser 
Nekroseherde, in denen man nach Edstein Kerne der Knorpelzellen iiberhaupt 
nicht mehr und Zellkonturen nur noch schattenhaft hervortreten sieht, spielen 
sich dann die von Ranvier und Cornil beschriebenen irritativen Prozesse ab, 
wie sie im tibrigen nicht nur fiir die Gicht typisch sind. 


Wie im Gelenkknorpel findet man die histologischen Verhaltnisse der 
Gichtablagerungen im Faserknorpel, in den Sehnen, im subcutanen und intra- 
muscularen Bindegewebe Ahnlich, d. h. im Centrum eine texturlose Masse mit 
Uratnadeln — im Bindegewebe — umgeben von einer Zone reaktiv entziind- 
lichen Gewebes. Die feineren histologischen Details seien hier nach einer Be- 
schreibung eines von Rindfleisch®* vom eigenen Kérper aus dem Schleimbeutel 
des Olecranons entnommenen Gichttophus wiedergegeben. 
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Hier zeigten sich die gréBeren und kleineren Harnsauredepots umgeben 
und durchsetzt durch eine von der Kapsel der Bursa ausgehende und sich 
facherartig nach innen ausbreitende Neubildun gvon Bindegewebe. 
Dasselbe hatte in seinen inneren Schichten einen der Cornea Ahnlichen Bau 
mit reichlichen gréBeren Plasmazellen, die sich mit ihren Fortsatzen zum 
Teil weit zwischen die Harnsauremassen vorschoben. Im Innern dieser Massen 
waren die Zellen meist abgestorben, nur in der Grenzschicht waren sie intakt ; 
hier fanden sich gleichzeitig in gré®erer Zahl vielkernige Riesenzellen, die 
zum Teil Harnsaurekrystalle umschlossen. Diese Zellen faft Rindfleisch als 
richtige ,,FreBzellen“ auf. 


Die Nekroseherde sah nun Edstein als das Primare der Gichtherde an und 
das Auskrystallisieren der Urate als das Sekundare. Das Auskrystallisieren der 
Urate im lebendigen Gewebe hielt Fbstein fiir unméglich. Die Ursache der 
Nekroseherde sah er in der im Gewebe sich anhaufenden Harnsaure, bzw. in 
ihren Verbindungen in fliissiger Form. 


Rein anatomisch ist diese Auffassung von Krause und Minkowski be- 
kampft worden. Krause*®® léste aus anatomischen Gichtherden die Harnsaure 
und fand angeblich keine Nekroseherde, bzw. nur Einbettungsiuassen, Geriist- 
substanzen und Einschliisse der Harnsaure. Dariiber darf indessen doch wohl 
kein Zweifel bestehen, daB da, wo Harnsaure als Urat in krystallinischer Form 
reichlich im Gewebe abgelagert ist, wirklich Nekrosen bestehen; es fragt sich 
nur, und das ist ja fiir die ganze Auffassung vom pathologischen Gichtmecha- 
nismus wichtig, was das Prim are ist: die Nekrose oder die Uratablagerung ? 
In dieser Hinsicht erscheinen auch die Untersuchungen von Riehl" wichtig. Im 
Gegensatze zu Ebstein, der gefunden hatte, daB die Nekroseherde eine gréBere 
Ausdehnung hatten als die Uratablagerungen, zeigte Riehl an Gewebsschniitten, 
die nicht mit Wasser in Beriihrung kamen, daB die Urate bis in die gesunden 
Gewebspartien hineinragten; es war also nur die gré®ere Zone der Nekrose- 
herde durch Auslaugen von Harnsaure vorgetauscht worden, und so hat in 
der Tat die Ansicht Riehls, der sich auch Minkowski anschlieBt, die groBte 
Wahrscheinlichkeit an sich, umsomehr, da die experimentelien Untersuchungen, 
auf die wir spater noch zuriickkommen, damit in vollem Einklange stehen. 


Die chemische Zusammensetzung der gichtischen 
Ablagerungen. 


Tenant” und Wollaston® zeigten zuerst Ende des XVIII. Jahrhunderts, 
da8 die Gichtablagerungen nicht, wie man friiher gfaubte, aus phosphorsaurem 
Kalk bestehen, sondern aus Harnsdure. Spater sind die Befunde vielfach be- 
statigt worden und man stellte exakte Analysen uber die Zusammensetzungen 
dieser Ablagerungen an (Laugier, Wurzer, Lehmann, Marchand"). Diese 
Analysen kénnen wir iibergehen, da sie an Zuverlassigkeit denen von Edbstein 
und Sprague nicht gleichkommen. 
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Sprague fand bei der Analyse zweier Tophi folgende Zusammensetzung : 


Harmsaure olin ee 59-7 61°27 
Gewebest? bea eae eee 27:88 26°45 
Nas OSs. s. Sh BR ereeae 9-3 12°28 
Kap Ona nee ot eee: Sa 2:95 — 

(B59: a ee ee sae Oy. — 
MgO ORE POs 7S soem eee Spuren unwagbar 


Das Verhaltnis von Na zu Harnsaure in diesen Tophi berechtigt im Ein- 
klang mit der mikroskopischen Untersuchung anzunehmen, daB die Ablage- 
rungen wenigstens zum gréBten Teil aus Mononatriumurat bestehen. 


Die Harnsdure™®™ ™. 


Harnsdure (C,;H,N,O,), 1776 von Scheele entdeckt, ist beim Menschen 
und den Saugetieren nach dem Harnstoff, in klinischer Beziehung tberhaupt 
der wichtigste stickstoffhaltige Bestandteil des Harns. Bei Végeln, Fischen und 
Reptilien wird das Endprodukt des Zerfalles der stickstoffhaltigen Bestandteile 
hauptsachlich als Harnsaure ausgeschieden. Uber ihre Entstehung im Organis- 
mus der Saugetiere und des Menschen haben erst Untersuchungen der jiingsten 
Zeit volles Licht verbreitet. Lange Zeit galt die Harnsaure als eine Vorstufe 
des Harnstoffs in dem Sinne, daB, wenn der EiweiBk6orper zu Harnstoff oxydiert 
wird, er friiher bei der Stufe Harnsaure anlangt. Diese Ansicht muf heute 
endgiiltig verlassen werden. 


Beziiglich der Entstehung der HarnsAure wissen wir nunmehr 
seit Kossel, daB die Purinbasen die einzige Quelle der Harnsaure bilden. 

Fischers bahnbrechende Untersuchungen haben sodann die Verwandt- 
schaft der Purinbasen und der Harnsaure untereinander gezeigt. Allen diesen 
gemeinsam ist der sog. Purinkern und die einfachste Verbindung der ganzen 
Gruppe, die Wasserstoffverbindung desselben, das Purin (C,;H,N,). 


(,)N= ae A 
eo i> NV) ae Ae 
KNACK NOS oe 


Treten in das Purin Sauerstoffatome ein, so resultieren Hypoxanthin, 
Xanthin und Harnsaure,; wird ein Wasserstoff durch das Amid (NH.) ersetzt, 
so entsteht Adenin, tritt hierzu noch ein Sauerstoff, so entsteht das Guanin. 
Treten an die Stickstoffatome Methylgruppen, so erhalt man die in den Pflanzen 
vorkommenden und in der Pharmakopée eine groBe Rolle spielenden Methyl- 
purine Theobromin, Theophylin, bzw. Theozin, Coffein u.s.w. Da die letzteren 
im Saugetierorganismus wieder als Methylpurine ausgeschieden werden und 
aller Wahrscheinlichkeit nach als Quelle der Harnsaure nicht in Betracht 
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kommen, so seien nur die fiir unsere Frage wichtigsten Oxy- und Aminopurine 
angefuhrt: 


HN — CO 
Hypoxanthin (C, H, N, O) = 6. Oxypurin = HC ' —~ Nake 
Nok Ae 
HN — CO 
Xanthin (C; H, N, O,) = 2. 6. Dioxypurin = bo ' — Ni 
eee 
HN = (G0) 
Harnsaure (C, H, N, O3) = 2. 6. 8. Trioxypurin = CO ¢ = ME 
aoe 
Neen, 
Adenin (C, H; N,) = 6. Aminopurin = He C— NH. 
| a t Nie paaih 
HN — CO 
Guanin (C, H, N, O) = 2. Amino, 6. Oxypurin = Nic : — Nila to 
ee ey 


Die Purinbasen sind nun in den sog. Nucleoproteiden enthalten, d. h. dem 
KerneiweiB, u. zw. sind sie speziell Bestandteil der aus den Nucleoproteiden 
durch chemische Agenzien leicht abspaltbaren Nucleinsaure. Den Aufbau der 
Nucleoproteide kénnen wir uns mit Lilienfeld’? folgendermaBen vorstellen : 


Nucleoproteid 


a a 


EiweiB Nuclein 


ee ee 


EiweiB Nucleinsaure 


Zerlegt man die Nucleinsauren weiter, so erhalt man folgende Spaltungs- 
produkte: 

1. Purinbasen (Guanin, Adenin, Xanthin und Hypoxanthin) ; 

2. Pyrimidinbasen (Thymin, Cytosin, Uracil) ; 

3. eine Kohlenhydratgruppe; 

4. Phosphorsaure. 
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In jiingster Zeit sind wir auch itber den chemischen Aufbau der Nuclein- 
sduren, namentlich durch die Untersuchungen Levennes® und seiner Mitarbeiter, 
bis zu einem gewissen Grade orientiert. Levenne unterscheidet die nur aus 
Kohlenhydrat, Purinbasen und Phosphorsdure bestehenden Komplexe als 
Mononucleotide, wahrend die komplizierteren Nucleinsduren aus mehreren 
solcher Nucleotide zusammengesetzt sind, die Levenne Polynucleotide nennt. 
SchlieBlich sei noch hervorgehoben, daB die Nucleoproteide fast ausschlief}- 
lich den Inhalt der Zellkerne ausmachen, so daB man den Nucleoproteidstoff- 
wechsel mit dem Zellkernstoffwechsel in gewissem Sinne identifizieren muB. 


Physiologie des Harnsdure-, bzw. Purinstoffwechsels. 


Das den Nucleoproteidstoffwechsel gewissermaBen Stigmatisierende ist 
die Harnsaure, da diese von allen aus den Nucleoproteiden sich herleitenden 
Bestandteilen den charakteristischsten Anteil bildet. Da nun die Harnsaure in 
der Gicht die fiihrende Rolle spielt, so miissen wir auf den Harnsaurestoff- 
wechsel des naheren eingehen. 

Wir unterscheiden nach den Untersuchungen von Burian und Schur** sowie 
Sivén®? einen endogenen und exogenen Purinumsatz, wobei sich die Unterschiede 
endogen und exogen lediglich auf die Herkunft der Purine beziehen. Verfolgen 
wir zunachst den exogenen Purinstoffwechsel, so konnen wir ihn kurz folgender- 
maBen skizzieren: Die mit der Nahrung im Fleische und zu einem geringen 
Teil aus den Pflanzenkernen aufgenommenen Nucleoproteide werden im Magen 
bereits soweit zerlegt, daB aus ihnen durch die Pepsinverdauung das Nuclein 
frei wird. Das Nuclein fallt aus und gelangt ungelést in den Darm. Hier wird 
es gelést und durch das Trypsin bis zur Nucleinsaure gespalten, wobei gleich- 
zeitig dem Trypsin eine weitere Aufgabe zukommt, namlich die Nucleinsaure 
in eine leicht lésliche und damit resorptionsfahige umzuwandeln. Bei der 
Passage der Nucleinsaure durch die Darmwand kommt dieser eine die 
Nucleinsaure spaltende Rolle zu, und die Spaltstiicke gelangen nunmehr in 
die Leber, wo eine Reihe weiterer Fermente sie erwarten. Im wesentlichen sind 
es wohl Fermentgruppen. Wenn wir z. B. von einer Nuclease sprechen, so 
miissen wir uns darunter eine Summe von Fermenten vorstellen, die auf die 
verschiedenen Nucleotide eingestellt sind. Solche Nucleasen findet man reich- 
lich in der Leber, man findet sie aber auch in fast allen anderen parenchyma- 
tésen Organen, was aus physiologischen Verhaltnissen entspringen muB8. 

Wenn die Leber die schon mehr oder minder aufgespaltenen Nuclein- 
sauren ganz zerlegt hat, so wirken auf die frei gewordenen Purinbasen weitere 
Fermente ein, durch die die Aminopurine (Adenin und Guanin, die die eigent- 
lichen Konstituenten des Zellkernes darstellen) in Oxypurine umgewandelt 
werden, wobei sich aus dem Guanin unter Eintritt von Wasser Xanthin und 
Ammoniak, aus dem Adenin Hypoxanthin und Ammoniak nach folgender 
Formel bildet: 
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C,H;N;,O+H,O0=C, H,N,O, -+NH, 


Guanin + Wasser = Xanthin + Am- 
moniak 
Cs Hs Ns + H, O= C, H,N,O--NH, 
Adenin -++ Wasser = Hypoxanthin + Am- 
moniak 


Auf die so entstandenen Oxypurine wirkt nun bereits in der Leber 
ein oxydierendes Ferment ein, durch das Hypoxanthin in Xanthin und letzteres 
in Harnsaure verwandelt wird. Wie in der Leber, so finden sich auch in 
anderen Organen, wie bereits oben angedeutet wurde, entsprechende Fermente, 
die zum Abbau der Nucleine Beziehungen haben, z. B. in der Milz, Muskel, 
auf die hier einzugehen sich eriibrigt. 

Wenn wir die Rolle der Harnsaure im physiologischen Purinstoffwechsel 
betrachten, so ist zunachst die eine Frage wichtig, stellt die Harnsaure ein 
Stoffwechselendprodukt oder ein intermediares Produkt dar, d. h. wird die 
Harnsaure beim Menschen weiter zerstért? Wir méchten hier kurz folgendes 
prazisieren. Fraglos gibt es auch beim Menschen eine Harnsdurezerstérung, 
die zum mindesten das Ausmaf von 10—30°/, der ausgeschiedenen Harnsaure 
ausmacht. In der Hauptsache stellt sie aber sicherlich ein Stoffwechselendpro- 
dukt dar, so daB wir gewissermaBen in der Ausscheidung der Harnsdure ein 
MaB besitzen fiir den Umsatz der Nucleoproteide. Dabei wird der exogene, d. h. 
der aus der Nahrung stammende Anteil der Harnsaure unterschieden werden 
von dem Anteil, der aus dem sog. endogenen, d. h. intermediaren Nucleo- 
proteidstoffwechsel stammt, der sich naturgema8 in allen Organen vollziehen 
mu. Burian und Schur unterschieden in sehr einfacher Weise den endogenen 
und exogenen Harnsaurestoffwechsel. Sie setzten einen Menschen langere Zeit 
auf eine Kost, die keine Purinbasen enthielt, d.h. auf nucleoproteidfreie (= purin- 
freie — nucleinfreie) Kost und nannten den 24stiindigen Harnsaurewert, der 
mit dem Urin ausgeschieden wurde, den endogenen Harnsdurewert. Dieser 
stellt bei jedem erwachsenen Menschen eine konstante GréBe, gewissermaBen 
eine Individualkonstante dar, die sich auch nach Jahren nicht zu andern pflegt. 
Die GréBe dieser endogenen Harnsaureausscheidung betragt, wie hier er- 
wahnt sein mag, beim gesunden Mann innerhalb 24 Stunden zwischen 0:3 bis 
0-6 g Harnsaure, bei einer gesunden Frau zwischen 0-°3—0°5 g. Gibt man 
nun einem solchen auf purinfreie Diat eingestellten Individuum an einem oder 
mehreren Tagen eine bestimmte Menge Nucleoproteide etwa mit bekanntem 
Gehalte an Purinbasen, so wird aus den Purinbasen, die mit der Nahrung 
eingefiihrt werden, ein bestimmter Anteil als Harnsaure iiber die endogene 
Harnsaure hinaus ausgeschieden. Diesen Anteil nennt man jetzt dieexo gene 
Harnsaure. Die GroBe dieser exogenen Harnsaureausscheidung betragt 
etwa 50°/, der eingefiihrten Purinbasen, d. h. wenn 1 g Purinbasen mit der 
Nahrung aufgenommen werden, so werden etwa 0:5 g exogene Harnsaure aus 
diesen Purinbasen ausgeschieden, wobei die Ausscheidung dieses Plus an 
exogener Harnsaure sich beim Gesunden innerhalb von 24 bis 48 Stunden 
abspielt (cf. beifolgende Kurve p. 189). Der Rest von 50°/,, der nicht als Harn- 


188 Theodor Brugsch. 


sAure wieder zum Vorschein kommt, kommt als Harnstoffoder Am- 
moniak in den Harn, indessen ist es nicht absolut sicher auszu- 
schlieBen, daB ein Teil der Purinbasen im Darm durch bakterielle Prozesse aut- 
gespalten wird, ferner ist die Tatsache wichtig, daB die Leber besonders reich- 
lich nach Purinfiitterung Purinbasen retiniert. Es sei dahingestellt, ob diese 
retinierten Purinbasen, die ahnlich wie das Glykogen oder Fett ein Depot der 
Leber darstellen, nicht etwa zum Aufbau neuer Nucleoproteide retiniert worden 
sind; aus diesem Grunde ist natiirlich die quantitative Beurteilung des Purin- 
stoffwechsels hinsichtlich des aus den Purinbasen als Harnsaure nicht wieder 
zum Vorschein kommenden Restes eine auBerordentlich schwierige, und man 
kann absolut einwandfreie Schliisse nur aus den zeitlichen Verhaltnissen des 
Purinstoffwechsels ziehen. Wir wollen das auch in folgendem geschehen lassen. 


GrdBe der endogenen und exogenen Harnsaureausscheidung 
bei der Gicht. 


Die GroBe der Harnsaureausscheidung bei der Gicht muB aus den oben aus- 
einandergesetzten Griinden nach den Gesichtspunkten der endogenen und 
exogenen Harnsaureausscheidung bewertet werden. Darum verlieren alle 
friiheren Untersuchungen an Wert, die nicht nach jenen Prinzipien ausgefiihrt 
sein konnten. Die alte Garrodsche Anschauung, nach der der Gichtiker 
weniger Harnsaure ausscheidet als der Gesunde, trifft im groBen und ganzen 
zu. Brugsch und Schittenhelm** haben auf Grund eigener Untersuchungen zu- 
sammen mit denen in der Literatur vorliegenden die endogenen Harnsaure- 
werte bei der Gicht in folgende Gruppen geteilt, indem endogene Harnsaure- 
werte von 0:0—0°3 als unternormal niedrig, 0‘°3—0-4 fiir normal niedrig und 
0:-4—0-6 normal hoch, tiber 0:6 als iibernormal hoch bezeichnet werden. Dabei 
ergibt sich, da8 1. unternormal niedrig (zwischen 0-0—0-3 g U pro die) 43°/, 
der Falle sind, 2. normal niedrig (zwischen 0-3—0-4 U pro die) = 36°/,, 
3. normal hoch (zwischen 0-4—0-6 U pro die) 21°/, der Falle sind, daB 
sich indessen bei der Gicht keine tibernormal hohen Werte (iiber 0-6 g pro die) 
finden. Diese Werte sind an Gichtikern im anfallsfreien Intervall gewonnen, 
die oft auf monatelange purinfreie Diat gesetzt worden waren. Gleichzeitig 
hat sich aus den Untersuchungen ergeben, daB die Konstanz der endogenen 
Werte in der anfallsfreien Zeit beim Gichtiker genau die gleiche ist wie beim 
Gesunden. Auf die Eigenheiten der endogenen Harnsaureausscheidung im 
Anfall soll zusammenhangend bei der stoffwechsel-pathologischen Be- 
schreibung des Gichtanfalles weiter unten eingegangen werden. 

Wir wollen jetzt die Frage diskutieren, wie verhalt sich der exogene 
Purinstoffwechsel bei der Gicht. 

Gibt man einem Gichtiker Nucleoproteide, bzw. eine bestimmte Menge 
von Purinbasen per os, so wird hier, als wichtigste Eigentiimlichkeit, die 
exogene Harnsaure nicht innerhalb von 24 oder 48 Stunden wie beim Gesunden 
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eliminiert, sondern die Ausscheidung der exogenen Harnsaure erstreckt sich 
iiber mehrere Tage, oft iiber 4 und 5 Tage, wobei, verglichen mit dem Gesunden, 
die absolute Menge der exogenen Harnsaureausscheidung geringer ist. Da 
nach den Untersuchungen von Brugsch und Schittenhelm in dem ent- 
sprechenden Mafe gleichzeitig die Harnstoff- und Ammoniakausscheidung 
in die Hohe geht, so zogen die Autoren damals den Schlu8, da8B bei Ver- 
futterung von Purinkérpern die Harnstoffbildung und Harnsaureausscheidung 
verlangsamt vor sich geht, wobei der Faktor der Purinbasenumsetzung durch 
den in die Lange gezogenen ProzeB relativ vergréfert wird. An den tatsach- 
lichen Verhaltnissen 1a8t sich auch heute nicht riitteln, es fragt sich nur, 
wodurch kommt diese Verlangsamung des Umsatzes zu stande. Zwei Faktoren 
sind ja im exogenen Harnsaurestoffwechsel, wie oben auseinandergesetzt ist, 


Fig. 10. 
Beim Gichtiker. Beim Gesunden. 


N 


Ingr pias 
fi 170 


07 105 


Harnsaureausscheidung (dicke Linie) und Stickstoffausscheidung (diinne Linie) nach Zufuhr von thymo- 
nucleinsaurem Natron. 


in erster Linie wichtig, das sind Darm und Leber. Die Leber vermag Purin- 
basen, schon physiologischerweise, zu retinieren, und dieser Umsatz der Leber 
wird auf nervosem Wege reguliert (Sympathicus); anderseits vermag der 
Darm, der ja die Nucleinséure aufspaltende Fermente besitzt und nicht nut 
fiir Aufspaltung dieser, sondern auch fiir deren Resorption verantwortlich 
ist, ohneweiters eine verlangsamte Bildung der exogenen Harnsaure_ bei 
relativ vermehrter Harnstoffbildung aus den Purinbasen zu stande kommen zu 
lassen, allein durch eine verlangsamte Resorption, die in den unteren Darm- 
abschnitten zu einer bakteriellen Aufspaltung der Purinbasen fiihren kann. 
Aber auch wenn man von dieser Moglichkeit absehen will, kann das langere 
Verweilen der Purinbasen in der Leber zu einer entsprechenden Vermehrung 
der Harnstoffausscheidung aus der Leber fiihren, indem gewissermaBen das 
Purinbasendepot andere stickstoffhaltige Bestandteile der Leber verdrangt und 
sie in den Umsatz wirft. Dadurch kame es dann zu einem der Purinbasenreten- 
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tion entsprechend vermehrten Harnstoff-, bzw. Ammoniakumsatz, ohne daB 
man deshalb ohneweiters eine vollige Zerstérung des Restes der Purinbasen uber 
die Harnsaure hinaus hinter der Darmwand anzunehmen gezwungen ware (zu 
einem geringen Teile wird allerdings sicher die Harnsaure zerstért). Das 
Wichtigste bleibt deshalb die zeitliche Stérung des exogenen Purinumsatzes, die 
nur auf Anomalien des fermentativen Apparates beruhen kann, wobei die Rolle 
der Leber als Organ eine nicht zu unterschatzende sein mu8. Die Definition 
dieser Storung als Purinstoffwechselstérung bleibt jedenfalls zu Recht bestehen, 
und sie ist es auch, die die Gicht in jeder Beziehung auszeichnet, indem sie uns 
selbst in anfallsfreien Zeiten die Diathese zeigt und uns anderseits auch durch 
Beziehungen auf bestimmte Organe (Leber, Darm) eine Vermittlung gibt 
zwischen gewissen klinischen Eigentiimlichkeiten der Gicht, namlich der Leber- 
schwellung, den Darmanomalien in Anfallszeiten, und anderseits der vor- 
handenen Harnsdurestoffwechselstérung. (Wir sind hier nicht im einzelnen 
auf die Stérungen des Harnsaurestoffwechsels eingegangen, haben es auch 
versaumt, hier die literarischen Nachweise anzufiihren, wir verweisen in dieser 
Beziehung auf Brugsch und Schittenhelm: ,,Der Nucleinstoffwechsel und seine 
Stérungen.“ (Gustav Fischer, 1910), in welchem bis zu diesem Jahre die Lite- 
ratur ausfiihrlich angegeben ist. Nur die spateren Arbeiten** ***° finden sich im 
Literaturverzeichnis. Uber die GroBe der Purinbasenausscheidung bei der Gicht, 
bzw. beim Gesunden sind wir des ferneren hinfortgegangen; das praktische 
Interesse daran ist ein zu geringes. Die Anfiithrungen dieser Untersuchungs- 
ergebnisse wiirden auch zu keiner abweichenden Darstellung der geschilderten 
Verhaltnisse fiihren (vgl. auch Brugsch*’). 


Harnsdure im Blute. 


1848 gab Garrod die Tatsache bekannt, daB im Blute der Gichtkranken: 
Harnsaure vorhanden sei. Der Nachweis der Harnsaure geschah durch die 
Murexidprobe, nachdem die Harnsdure durch Essigsaure an einem in Blut- 
serum eingelegten Faden zum Ausfallen gebracht war (Fadenprobe). Die 
Befunde wurden spater durch exaktere Methoden erweitert und bestatigt, und 
nachdem sie auch auf den Gesunden, den Arthritiker, Nephritiker, Leukamiker 
und andere Erkrankungen auseedelint worden sind! kann man heute zu- 
sammenfassend folgendes sagen: 


Stets enthalt das Blut des Gichtikers nachweisbare Mengen Harnsaure,. 
u. zw. auch bei purinfreier Diat (Brugsch und Schittenhelm***). 
Letztere Tatsache ist insofern (diagnostisch) wichtig, als der Gesunde nach 
purinireier Diat keine deutlich nachweisbare HarnsAure im Blute hat. Es. 
laBt sich Harnsaure im Blute des Gichtikers auch nach monatelang durch- 


* Bloch® hat bei zwei purinfrei ernahrten Gichtikern in einem Falle Harnsaure, im: 
anderen Falle keine Harnsaure gleichzeitig mit uns gefunden. Wir konnten an einer: 
gréBeren Reihe purinfrei ernaéhrter Gichtiker stets Harnsdure im Blute nachweisen. 
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gefiihrter purinfreier Diat nachweisen (Brugsch und Schittenhelm®). Von 
anderen Erkrankungen, die noch Harnsaure im Blute aufweisen, sind die 
Nephritiden mit Retention harnfahiger Stoffe, vor allem die Schrumpfnieren 
zu nennen, ferner die Leukamien, die Pneumonie nach der Krise. Auch nach 
ausgedehnteren Roéntgenbestrahlungen der Haut zeigt das Blut voriibergehend 
Harnsaure. 


Die Anwesenheit von Harnsaure im Blute bezeichnen wir als Urikdmie. 
Die Gicht ist also ausgezeichnet durch eine konstante Urikamie; durch eine 
endogene und eine exogene. Diagnostisch wichtig ist die konstante 
endogene Urikamie. 


Einiges zur Methodik des Harnsdurenachweises im Blute. 


Finer der diffizilsten Punkte der ganzen Gichtdiagnostik ist entschieden 
der Harnsaurenachweis im Blute. Das kénnen wir aus eigener, langjahriger 
Erfahrung bestatigen. Ein negativer Harnsaurebefund im Blute kann oft auf 
ungeubte Hande zuriickgefithrt werden. Das liegt vor allem an der Schwierig- 
keit der EnteiweiBungsmethoden. Des weiteren ist unseres Erachtens Vorbe- 
dingung, falls der Versuch Anspruch auf Sicherheit erheben soll, die Ver- 
arbeitung einer hinreichend groBen Menge von Blut (60—100 cm*) und die 
Entnahme des Blutes, nachdem der Patient drei Tage auf purinfreie Diat ge- 
setzt worden ist. 


Wir haben uns bisher stets der einfachen Methode der EnteiweiBung durch 
Sieden mit Essigsaure oder Monalkaliphosphat bedient und die Harnsdure im 
Filtrat nach Kriéger und Schmid bestimmt, eine Methode, mit der wir persén- 
lich tiber 1—2 mg Harnsaure in 100 cm* Blut nachzuweisen in der Lage sind. 
Bis zu 1—17/, eventuell 2 mg Harnsaure diirfte der Harnsauregehalt des 
purinfrei ernahrten normalen Menschen sein (Wiechowski). 


Auf Veranlassung von Schittenhelm hat jiingst Schneller’ die Methode 
dadurch zu verfeinern versucht, daB er die Harnsaure zuerst durch Form- 
aldehyd in eine leichtlésliche Harnsaureverbindung iiberfithrt. Weil die Methode 
empfehlenswert ist, fiihren wir sie hier an. 


In 12 Wasser werden 10g Monokaliumphosphat gelést und 10cm* Formaldehyd- 
losung (Formaldehyd solutus des Deutschen Arzneibuches), die, falls sie sauer reagiert, 
mit Natriumcarbonatlésung neutralisiert wird, zugesetzt. Dann wird das Blut, 100 cm? 
oder, wenn méglich, mehr, hineingegossen und die Fliissigkeit unter bestandigem Umriihren 
zum Sieden erhitzt und so lange auf dieser Temperatur erhalten, bis sich das Eiweif voll- 
stindig abgeschieden hat. (Oder: Man bringt das Blut tropfenweise in die zum Kochen 
erhitzte Lésung von Kalium biphosphoricum und Formaldehyd.) 


Dann wird durch ein gehartetes Filter abgenutscht und der Niederschlag mit heifem 
Wasser ausgewaschen. Das Filtrat, das wie reines Wasser aussehen muB und beim Ab- 
nutschen nicht schaumen darf, wird auf etwa 100 cm® eingedampit. Dann wird es in ein 
geniigend groBes Becherglas gebracht. Sind in der Abdampfschale noch Riickstande, die 
sich nicht wegspiilen lassen, so wird die Schale mit wenig stark verdiinnter ets aus- 
gespiilt. Der Inhalt des Becherglases wird mit etwa 2 g Natriumacetat und 10 cm se 
licher Natriumbisulfitldsung (Kahlbaum) zum Kochen erhitzt und nach Zusatz von 10 em’ 
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10°%oiger Kupfersulfatlésung mindestens 3 Minuten im Sieden erhalten. Der entstandene 
Niederschlag wird durch ein Faltenfilter filtriert, mit heiBem Wasser so lange gewaschen, 
bis das Filtrat farblos ablauft, und zuletzt mit heifem Wasser in das Becherglas, in dem 
die Fallung vorgenommen wurde, zuriickgespritzt. Man kann auch den Niederschlag mit 
Filter in das Becherglas bringen. Nun wird mit Wasser auf etwa 100 cm’ auifgeiiillt, zum 
Sieden erhitzt und zur Zersetzung des Kupferoxydulniederschlages Schwefelwasserstoff 
durchgeleitet; dann wird nach Zusatz von 10cm’ 10°%ciger Salzsdure noch einige Minuten 
weiter gekocht und siedendhei® abgenutscht und der Niederschlag mit heiBem Wasser 
gewaschen. Das Filtrat wird auf einige Kubikzentimeter eingedampft, in eine -kleine Ab- 
dampischale gebracht, die groBe Schale mit einigen Tropfen verdiinnter Lauge nachge- 
spilt, damit keine Harnsdure zuriickbleibt, und mit Salpetersdure zur Murexidprobe ein- 
gedampft. Die Murexidprobe entsteht nicht am Grunde der Schale, sondern iiber dem 
Bodensatz als roter Ring. 


Zur quantitativen Bestimmung fallt man am besten die Harnsdure erst mit Kupfer 
und dann noch einmal mit ammoniakalischer Silberlosung. 

Die Methoden, die in wenigen Kubikzentimetern die Harnsaure nachzu- 
weisen versprechen, sind nach unseren Erfahrungen nicht absolut zureichend, 
um eine exakte Harnsaurebestimmung des Blutes zu ermdéglichen. In erster Linie 
gilt das von der Methode von Réthlisberger. Die Methode von Kowarsky** kann 
nur im positiven Falle als entscheidend gelten. Neuerdings hat Gudzent* 
durch das Dialysierverfahren den Harnsaurenachweis zu vereinfachen ver- 
sucht. Wir haben dieses Verfahren, nachdem wir vor Jahren mit Schittenhelm 
durch Dialyse die Harnsaure aus dem Bluie in jedem Falle zu gewinnen ver- 
geblich versucht hatten, nicht wieder aufgenommen. Von dem oben genannten 
Verfahren (EnteiweiBungsverfahren) kénnen wir jedenfalls bei einigermafen 
laboratoriumsgeiibten Handen Sicherheit versprechen. 


Die Menge der Harnsdure im Blute des Gichtikers? 


Berechnet man die im Blute des Gichtikers gefundene Harnsaure auf 
100 cm’ Blutserum und Mononatriumurat, so enthalt das Gichtblutserum 
prozentisch bei gemischter Diat 4—20 mg Mononatriumurat, meist tiber 10 mg, 
wobei sich, nach den in der Literatur vorliegenden Zahlen keine sehr erheb- 
lichen Differenzen zwischen der Anfallszeit und dem anfallsfreien Intervall 
ergeben. Bei purinfreier Diat enthalt nach unseren Untersuchungen das 
Gichtikerblutserum gewoéhnlich unter 10 mg Mononatriumurat (6—10 mg); 
diters fanden wir im Anfall oder unmittelbar vor dem Anfall beim purinfrei 
ernahrten Gichtiker Werte zwischen 10—20 mg Mononatriumurat. (Noch nicht 
verdffentlichte Versuche.) Wir kénnen also sagen, da8 unmittelbar vor, bzw. 


in der ersten Phase des Anfalles der Harnsduregehalt des Gichtiker- 
blutes gréfer ist als in der intervalliren Zeit. 


Bei denjenigen Fallen von Gicht, bei denen gleichzeitig eine Schrumpt- 
niere vorhanden ist, zeigt sich gleichfalls, auch im Anfallsintervall, der Harn- 
Sauregehalt des Blutes erhéht (Werte zwischen 10—20 mg und dariiber!). 
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In welcher Form ist die Harnséure im Blute des Gichtikers ent- 
halten und wie sind ihre Loslichkeitsbedingungen? 


Nachdem Brugsch durch seine Untersuchungen das Bestehen einer organi- 
schen Verbindung im Blute nachgewiesen hat, hat Gudzent**—** aus _physi- 
kalisch-chemischen Gesichtspunkten den Beweis zu erbringen versucht, daB die 
Bindung der Harnsaure im Blute nur eine salzartige sein kann, u. zw. in der 
Form des Mononatriumurats. Gudzent hatte des ferneren gezeigt, daB die 
Harnsaure zwei Reihen primarer Salze bildet, die sich lediglich durch ihre 
Léslichkeit unterscheiden. Die erste Reihe (a-Salze) ist unbestandig und geht 
vom Momente ihrer Entstehung in wasseriger Losung iiber in die bestandige 
Reihe (5-Salze). Gudzent deutet den Vorgang als eine intramolekulare Um- 
lagerung, entsprechend den 2 tautomeren Formen der Harnsaure, wonach die 
a-Salze der Lactamform den 0-Salzen der Lactimform entsprechen. 


Lactamurat —-+ Lactimurat. 
Die Léslichkeit bei 37° im Wasser betragt 


bei der Lactamform im Liter 2:1300 g 
wer.) Lactimiorm i ee» 14085 


Gudzent (1.c.) zeigte nun, daB sich auch im kiinstlichen Serum die Um- 
wandlung der labilen Lactamform in die stabile Lactimform vollzieht und daB 
der Léslichkeitswert fiir die unstabile Form fiir 100 cm? Serum 


18-4 mg Lactamform 
und 8:3 ,, Lactimform betragt. 


Dabei zeigte sich zwischen den berechneten Léslichkeitswerten und den 
experimentell gefundenen eine gute Ubereinstimmung. 

Bezieht man diese Werte auf die Blutharnsaurewerte der Gicht, so kommt 
man in der Annahme, daB die Harnsaure im Blute als Lactimform vorhanden 
sei, zu dem Resultat, daB bei purinfreier Ernahrung der Gichtiker ein harn- 
sauregesattigtes oder wenigstens annahernd gesattigtes Blut aufweist, bei 
purinhaltiger Ernahrung ein harnsaureiibersattigtes Blut. 

So klar nach den Untersuchungen von Gudzent die Harnsaureverhaltnisse 
im Blutserum auch zu liegen scheinen, so sind wir aber, wie der Fortschritt der 
Wissenschaft es lehrt, nicht berechtigt, die Verhaltnisse als definitive fiir die 
Gicht anzusehen, u. zw. aus dem einfachen Grunde, weil die Harnsaure im 
Blutserum auch in kolloidaler Form existieren kann, ja hier die giinstigen Be- 
dingungen zu einer derartigen Lésung finden wiirde. Bechold und Ziegler*’ 
hatten schon 1909, also fast gleichzeitig mit Gudzent, die Léslichkeitsverhalt- 
nisse der Harnsaure im Blutserum studiert und waren zu folgenden Ergeb- 
nissen gekommen : 

Die Léslichkeit der Harnsaure im Wasser betragt bei 37° 1 : 15.500, der 
Harnsaure im Serum (Uberfiillung) 1 :1100, (Fiillung) 1 :1925; die Lés- 
lichkeit des Mononatriumurats in Wasser (Mischprodukt) 1: 665, des Mono- 
natriumurats in Serum (Mischprodukt) 1 : 40.000. 
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Es ergab sich also schon aus diesen Untersuchungen die gute Léslichkeit 
von Harnsdure im Blutserum im Gegensatz zu der Léslichkeit des Mono- 
natriumurats im Blutserum, dessen Léslichkeit annahernd mit der von Gudzent 
fiir das Lactamsalz berechneten Léslichkeit iibereinstimmt. Die von Gudzent 
gegen die Bechhold-Zieglersche Arbeit erhobenen Einwande sind heute nicht 
mehr stichhaltig, nachdem jetzt einwandfrei die kolloidale Léslichkeit der 
Harnsaure im Blutserum durch Schade* bewiesen worden ist. Dadurch ge- 
winnt natiirlich die Frage der Harnsaureldslichkeit im Blutserum eine ganz 
neue Bedeutung und bringt auch die Befunde von Gudzent beziiglich einer 
Lactam- und Lactimform ins Wanken. Die Frage spitzt sich jetzt zu, inwieweit 
existiert tatsachlich die kolloidale Phase der Harnsauredispergierung im Blut- 
serum, und liegt hier der Unterschied zwischen dem Gichtiker, Normalen und 
Leukamiker? Die Lésung dieser Frage jetzt hypothetisch zu versuchen, ist 
iiberfliissig, zumal da uns die nachste Zeit mit derartigen Untersuchungen 
beschenken wird; wir selbst beteiligen uns auch an dem Versuche der Losung 
dieser Frage. (Vgl. tbrigens weiter unten die Auseinandersetzung von 
Fo Munk p.205:) 


Die Ursache der Harnsaurevermehrung im Blute bei 
der Gicht. 


Die alte Garrodsche Lehre besagt, die Harnsaureretention bei der Gicht 
beruhe in einer funktionellen Stérung, spater in einer anatomischen Lasion 
der Niere. Diese tibrigens auch schon frither vielfach angefochtene Hypothese 
hat sich bis zu den Anschauungen von Levison®* und Lujf*® verdichtet, wonach 
jede Gicht gewissermafen eine latente Schrumpfniere darstelle, durch die es 
zu einer Harnsaureretention im Blute komme. Andere Autoren haben ailerdings 
immer wieder das rein funktionelle Moment der Harnsaureretention durch 
die Nieren hervorgehoben. Legt man den Mafstab neuer Untersuchungs- 
methodik an diese Frage, so hat ja zunachst die Retention der Harnsaure durch 
eine Insuffizienz der Nieren viel Verlockendes an sich. Bedenkt man den harn- 
sauregesattigten Blutwert, wobei man, wie Brugsch**’ nachwies, sogar einen 
niederen endogenen Harnsaurewert findet, so ware die einfachste Erklarung 
eben die, die Niere hat die Harnsaure nicht aus dem Blut herausgelassen. Die 
Dinge liegen indessen noch komplizierter. Zunachst kann man beweisen, da8 
die Mehrzahl der Gichtiker und gerade in Zeiten schwerster Anfalle groBe 
Harnsauremengen durch den Harn ausscheiden kénnen (s. p. 197), zweitens 
haben Brugsch und Schittenhelm gezeigt, daB bei der Gicht der 
endogene Harnsaurewert des Blutes im allgemeinen 
ein konstanter (relativ niedriger) Wert ist, wahrend 
bei der harnsaureretinierenden Nephritis, un deaas 
sind vor allem Schrumpfnieren, dieser Wert wechselnd, 
bald hoch, bald niedrig, jenach “dem Stadiim= der 
renalen Dekompensation ist, dh. je nach dem Insui- 
fizienzgrade der Nieren wechselt. Drittens bewiesen 
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sie, daB diejenige Menge verfitterter Purinbasen, die 
bei klinisch véllig nierengesunden Gichtikern nicht 
als exogene Harnsdure ausgeschieden wird, als Harn- 
Stoti eliminiert wird, und viertens lieferten sie den 
Beweis, daB sich bei exogener Harnsdaurebildung bei 
diesen nierengesunden Gichtikern die HarnsAaure 
keineswegs hinter den Nieren anstaut. Wahrend man 
namlich bei Gesunden nach Verfitterung von Nuclein- 
Saurein gréBerer Menge einige Stunden nach der Ver- 
futterung bereits den Blutharnsaurewert betrachtlich 
reeeieeci StTCHT Sbleibt dieser Ansties, mach ihren 
Untersuchungen sowohl einige Stunden nach der Ver- 
futterung als auch 1, 2 Tage danach aus, wenn auch 
naturlich der Blutharnsdurewert um ein gewisses an- 
stergsen amu B: 

Hierin liegt fiir die Autoren der Grund, die primare Ursache der Harn- 
sauretiberhaufung des Blutes nicht in den Nieren zu sehen, und das veranlaBte 
Sie auch, zwei Grundformen der gichtischen Urikamie abzugrenzen: die 
Stoffiwechselgicht und die Nierengicht. Es fragt sich aber 
nun, wie kommt denn diese Urikamie bei der Gicht in den reinsten Fallen zu 
stande? Durch die Versuche von Umber und Retzlaff, die auch vielfach be- 
statigt worden sind, hat sich gezeigt, daB, wenn man Gichtikern Harnsaure 
in Piperazin in die Venen einspritzt, dann die meisten Gichtiker, u. zw. auch 
solche, die klinisch gesunde Nieren haben, die Harnsaure etwas verschlechtert 
ausscheiden. (Wenn man alle in der Literatur vorliegenden Erfahrungen zu- 
sammennimmt, so ist die Ausscheidung beim Gichtiker im Durchschnitt nur 
um ein weniges schlechter als beim Gesunden.) Es mu8 also auch den Nieren 
ein gewisser, wenn auch geringer Anteil an den BlutharnsAurewerten durch 
verminderte Harnsaureausscheidung zukommen, dartiber ist fraglos nicht hin- 
fortzukommen; die Ursache muB nur weiter oben liegen. Man konnte sich ja 
allerdings denken, daB die Harnsaurezerstérung bei der Gicht Not gelitten hat 
und daB kompensatorisch darum die Harnsaure im Blute zuriickgehalten wide. 
Indessen ist wahrscheinlich das AusmaB der physiologischen Harnsaure- 
zerstorung so gering, daB diese Annahme vielleicht fallen mu8. Fine 
andere Annahme ist viel plausibler, sie wird uns selbstverstandlich aus den 
technisch ja leichter iibersehbaren Verhaltnissen des Kohlenhydratstott- 
wechsels. Es muB eine Beziehung zwischen dem Schwellenwert fiir die Harn- 
sAureausscheidung in der Niere und fiir das Depot der Purinbasen in der 
Leber bestehen. Je sparsamer gewissermaBen die Leber ist, desto sparsamer 
wird auch die Niere sein oder umgekehrt. Es ist durchaus verstandlich, dab, 
wenn der Umsatz gestért ist, auch reflektorisch der Schwellenwert der Niere 
fiir die Harnsaureausscheidung geandert wird. Es braucht sich dabei nicht 
nur um die Leber zu handeln, sondern auch andere Organe, die mit dem 


Purinstoffwechsel zu tun haben (z. B. Darm, Muskel), mégen eine Rolle spielen, 
iis 
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die wir heute noch nicht determinieren kénnen. Wir kénnen faktisch die Ver- 
haltnisse in die Formel von Brugsch u. Schittenhelm pragen, daB die reine 
Gicht mit klinisch intakten Nieren ausgezeichnet ist: 

Durch verlangsamte Harnsdurebildung (vielleicht verlangsamte Zer- 
stérung?), verlangsamte Harnsaureauscheidung. 


Das Sekundare bleibt in den reinen Fallen das Ansteigen des Schwellen- 
wertes fiir die Harnsaureausscheidung in den Nieren, das Primare die Storung 
der Bildung. Demgegeniiber gibt es Falle von Schrumpfniere, bzw. chronischer 
Nierenentziindung, bei denen eine anatomische Erkrankung der Nieren die 
Ursache fiir die HarnsAurestauung im Blute abgibt, hier liegt das Primare 
dann in der Niere. 


Warum kommt es zum Ausfallen von Mononatriumurat 
in den Geweben? 


Nimmt man an, daB die Harnsaure im Blute als Mononatriumurat 
enthalten ist, u.zw. in Geweben als Lactimform, so ware sie in tbersattigter 
Lésung enthalten. Die Lactimform bildet sich ja aus der Lactamform innerhalb 
weniger Tage. Da tatsachlich eine verlangsamte Harnsaureausscheidung bei 
der Gicht besteht, so ware die Bildung der Lactimform durchaus méglich. Die 
Annahme einer bei purinfreier Diat harnsauregesattigten, bei purinhaltiger 
Diat iibersattigten Blutlbsung ware gerechtfertigt, das Ausfallen des Urats 
also an sich leicht verstandlich. Nimmt man die Harnsaure in kolloidaler 
Lésung im Blutserum an, so mu die Ursache ihrer Ausfallung in den 
Schutzkolloiden des Serums liegen (vgl. weiter unten, p. 205). Die Frage 
bleibt nur, warum fallt die Harnsaure an bestimmten Pradilektionsstellen aus, 
d. h. vor allen Dingen im Knorpel, Knochen, Haut, Unterhaut, d. h. generell 
in den Geweben der Bindesubstanzreihe. Es mag ja das wohl in dem trageren 
Stoffwechsel beruhen, den die Intercellularsubstanz besitzt, aber damit ist das 
Phanomen, das ja faktisch existiert, nicht eindeutig erklart. Es miissen Be- 
ziehungen zwischen diesen Geweben zur Harnsdure bestehen, iiber die wir in 
allen Einzelheiten noch nicht aufgeklart sind, die sich aber in vitro durch die 
Knorpelversuche (Almagia’*, Brugsch und Citron**’, s. a. *°*) demonstrieren 
lassen und fiir die wir in der Voraussetzung einer kolloidalen Lésung von 
Harnsaure im Blute eine bessere Deutung haben (s. p. 205). 


Die stoffwechselpathologischen Eigentimlichkeiten 
des Gichtanfalls. 


a) Die Harnsaurekurve. 


Bei gemischter Diat ist unmittelbar vor dem Anfall die Harnsdureaus- 
scheidung vermindert (Magnus-Levy'*), im Anfall vermehrt (His). Bei 
purinfreier Diat fand Brugsch*** gleiche Verhaltnisse. Die Vermehrung der 


Harnsaurewerte im Urin setzt unmittelbar nach dem Anfall ein, erreicht am 
ersten oder zweiten, mitunter auch am dritten Tage nach dem Beginn des 
Anfalls seinen Héhepunkt und fallt allmahlich decrescendo ab. Mit dem Aut- 
horen aller Erscheinungen seitens der bei dem Anfall beteiligten Gelenke 
pilegt auch die Harnsaurevermehrung im Urin zu sistieren, resp. nur um 
1—2 Tage langer als die Gelenkaffektionen anzuhalten. Unmittelbar vor dem 
Anfall ist eine Harnsauredepression zu konstatieren, die sich meist tiber 
mehrere Tage erstreckt (1—4 Tage) (Brugsch'*); der Ubergang von dem 
vorhergehenden Harnsaurewerte zu diesem niedrigen, dem Anfall voraus- 
gehenden Werte, kann ein mehr allmahlicher oder ein jaher sein, je nachdem 
die Anfalle in kirzerer oder weiterer Entfernung dazwischen stehen. Nach 
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Kurve der Stickstoff- (N-) und Harnsaure- (U-) Ausscheidung im Anfall. 


den Anfallen finden wir ebenfalls stets einige Tage spater ein Herabgehen 
der Harnsaurekurve unter den endogenen Normalwert. Wir finden also 
3 Stadien in der Kurve des Anfalls. Das erste anakritische Depressionsstadium, 
ferner das Stadium der Harnsaurevermehrung, und das zweite postkritische 


r Zeit des ersten Depressionsstadiums, wie zur Zeit 


Depressionsstadium; zu halt des Blutes 


der vermehrten Harnsaureausscheidung ist der Harnsaurege 
vermehrt (Brugsch). 
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b) Stickstofistoffiwechsel. 


Man hat bald Stickstoffretention, bald vermehrte Stickstoffausscheidung 
zur Zeit der Anfalle gefunden. Wenn man diese Werte auf die einzelnen 
Stadien im Anfall bezieht, so erhalt man positive Stickstoffbilanzen gew6hnlich 
im ersten und zweiten Depressionsstadium, negative Stickstoffbilanzen im Harn- 
sAureausscheidungsstadium. Da, wie Brugsch beobachtet hat, bei der Gicht 
zu Zeiten der Anfalle gewisse Schwankungen der Wasserausfuhr durch die 
Nieren zu beobachten sind, die sich in einem Parallelismus zwischen der Harn- 
saureelimination, der Stickstoffausscheidung und der Urinmenge zeigen, so 
wird man in der Hauptsache wohl diese Alteration des Stickstoffstoffwechsels 
auf die Anomalien besserer oder schlechterer Ausspiilung der Schlacken aus 
dem Korper zuriickfiihren kénnen, ohne diesen Dingen eine besonders hohe 
Bedeutung beilegen zu miissen (Vogt?"", Kaujmann und Mohr*®*, Brugsch’***). 


C) Dat 1 es ORpTTon. 


Eine Eigentiimlichkeit des Gichtikers zu Zeiten der Anfalle ist, wie hier 
hervorgehoben sein mag, eine sich meist findende schlechtere Stickstoff- 
resorption, wobei es allerdings dahingestellt sein mag, ob der gréBere Stickstoff- 
verlust in den Faeces bei den Gichtikern (iiber 8°/, des eingefiihrten Stickstoffs) 
auf vermehrte Sekretion der Darmsafte oder verschlechterte Resorption zuriick- 
zuftihren ist, jedenfalls aber gibt diese, wenn auch geringgradige Stérung 
im Hinblick auf die Rolle des Darms zu denken. 


Der Gesamtumsatz. 


Der Gesamtumsatz des Gichtikers, der auBerhalb der Anfalle durchaus 
normal ist (Magnus-Levy), zeigt sich auch im Anfall nicht gegeniiber der 
Norm verschoben, was wir in einem Falle durch Untersuchung in der Voit- 
Pettenkoferschen Kammer beweisen konnten: wir fanden pro 1 kg K6rper- 
gewicht einen Umsatz von 35 Calorien (nicht publizierter Versuch). 


Die arthritisch-uratische EntzUndung und die Tophi. 


Betrachtet man die Kurve der Harnsaureausscheidung im Anfall, so 
kommt man zu dem Resultat, daB8 jeder Anfall mit einer Entfernung von Harn- 
saure aus dem Korper einhergeht; kann man doch auch berechnen, daB die 
Mehrausscheidung von Harnsaure im Anfall mehrere Gramm iiber den 
endogenen Wert hinaus betragt. Dadurch gewinnt der Gichtanfall eine be- 
sondere Bedeutung. Wenn man die Erfahrungen der Literatur benutzt, wonach 
in den kiirzere oder langere Zeit vorher befallenen Gelenken oft keine Harn- 
saure mehr zu finden ist, so vermutet man sofort, daB durch den Anfall selbst 
abgelagerte Harnsdure zur Losung und dann zur Ausschwemmung gebracht 
worden ist. Nach experimentellen Erfahrungen wissen wir namlich, daB sub- 
cutan injizierte Harnsaure in Mononatriumurat iibergefiihrt wird, dieses 
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entziindungserregend wirkt und schlieBlich durch Phagocytose zur Resorption 
gebracht wird. Das Wesen des arthritisch-uratischen Prozesses aber ist Hyper: 
amie des Gewebes mit Exsudation in das Gewebe, bzw. in die Gelenkhdhlen 
hinein, natiirlich mit gewissen parenchymatésen Veradnderungen. Die Ent- 
ziindung fihrt aber ebenfalls zur Lésung der Urate. Es fragt sich nur, wirkt 
beim Menschen das Mononatriumurat entzindungserregend, indem es in 
krystallinischer Form als solches abgelagert wird, oder fallt die Harnsaure 
aus der kolloidalen Losung des Serums aus und wird dann in krystallinisches 
Mononatriumurat umgewandelt? Diese Frage ist natiirlich nicht ohneweiters 
zu beantworten; ebenso die zweite Frage, ob ein Anfall ausgelést wird un- 
mittelbar im Momente des Ausfallens des Mononatriumurats, oder ob das 
Mononatriumurat schon langere Zeit vorher ausgefallen sein darf und erst 
eine Anderung des Gewebes oder des Serums den Anfall herbeifiihrt. Wir 
konnen indessen doch einige Punkte prazisieren. Die Tatsache, daB unmittelbar 
vor dem Anfall der Harnsauregehalt des Blutes erhdht ist, zweitens die Tat- 
sache, daB nach Verfiitterung von Purinbasen (Hypoxanthin, Xanthin, 
Nucleinsaure) oft einige Stunden spater ein Anfall auftritt, ferner die Tait- 
sache, daB8 unmittelbar vor dem Anfall die Harnsaureausscheidung ver- 
mindert ist, spricht a priori sehr zu gunsten der Anschauung, daB es durch 
Anreicherung des Blutes mit Harnsaure zum Ausfallen der Harnsaure 
kommt, und daB die Bildung des Urats die Ursache der Entziindung ist. 
Weiter kennen wir gewisse experimentelle Tatsachen, die uns das Wesen der 
arthritisch-uratischen Entziindung auch ndaherzubringen geeignet sind. Es 
sind das Erfahrungen, die von Pjeiffer*®? und van Loghem**’ gemacht worden 
sind. Pfeiffer vermochte bei Injektion aufgeschwemmter reiner Harnsaure 
beim Menschen erst nach 12—18 Stunden eine entziindliche Reaktion 
zu erzielen. Die entziindliche Reaktion konnte verhindert werden durch groBe 
Dosen von Mineralsaure, dagegen verstarkten und verfrithten Alkalien die 
Reizerscheinungen. Diese Versuche wurden, wie gesagt, durch van Loghem 
gedeutet. 

van Loghem spritzte einem Kaninchen in Wasser suspendierte Harnsaure 
unter die Haut ein und konnte bei systematischer mikroskopischer Untersuchung 
in Schnitten nach Stunden und Tagen feststellen, daB die eingespritzten 
Harnsaurekrystalle allmahlich gelést werden und daB sich an deren Stelle 
ein Niederschlag von Natriumurat bildet. Diese Uratablagerung besteht nach 
_ van Loghem aus den typischen Driisenmassen von Krystallnadeln, welche auch 
die echten gichtischen Ablagerungen charakterisieren. Die Abnlichkeit des 
experimentellen Tophus mit dem gichtischen ist nach einigen Tagen eine voll- 
standige, namlich dann, wenn alle Harnsaure geschwunden ist und nur Urate 
vorhanden sind. Auch in bezug auf die cellularen Vorgange herrscht nach 
van Loghem vollstandige Ubereinstimmung. ,,Die experimentelle Uratablage- 
rung erzeugt eine starke Reaktion der Umgebung; polynucleare 
Leukocyten dringen hinein und leiten den phagocytaren ProzeB ein, der mit 
Riesenzellen und Bindegewebsbildung weitergeht.“ Die Krystalle verschwinden 
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am Ende teils durch Phagocytose, teils durch Lésung in den Gewebsflussig- 
keiten. 

van Loghem vermochte nun durch Eingaben von Salzsaure per os diese 
Uratablagerungen und damit die entziindlichen Erscheinungen zu verhindern 
(eine Bestatigung erfolgte spater durch Silbergleit’) und durch groBe Gaben 
Alkalien diese Uratablagerungen beim Hunde herbeizufuhren. 

van Loghem erortert auch die Frage, ob der bei der Ausfallung der Urate 
sich abspielende, entziindliche Vorgang toxischer oder mechanischer Natur ist. 
van Loghem schlieBt sich der letzten Auffassung an; so sagt er: ,,Verfolgen 
wir die verschiedenen Stadien der experimentellen Tophi, so sieht man, dai 
die Entziindung sich unmittelbar der Krystallisierung anschlieBt. Solches 
stiitzt schon die Annahme eines mechanischen Reizes. Zweitens zeigen sich 
Schiittelmixturen von Uraten, in capillaren Rohrchen unter die Haut des 
Kaninchens gebracht, chemotaktisch indifferent.‘ Drittens macht die Aus- 
krystallisierung des Natriumurats aus seinem Lésungsmittel den Eindruck, in 
sehr voluminéser Weise zu geschehen und zu mechanischer Ladierung sehr 
geeignet zu sein. 

Wir méchten die Frage der Toxizitat der Urate nicht als abgeschlossen be- 
trachten, wenn auch namentlich durch die Versuche von van Loghem der Beweis 
erbracht zu sein scheint, daB nicht sowohl die praformierten 
Urate als das Mononatriumurat im Momente seiner 
Krystallisierung den Entzitindungsreiz abgibt. 

Ist uns so die arthritisch uratische Entziindung durch die Harnsaure auch 
naher gebracht, so wissen wir natiirlich noch nichts tiber die Gelenk- 
schadigungen, die sich bei Gichtikern haufig tiber die Ablagerung hinaus finden, 
deren Natur ahnlich der des primar chronisch destruierenden Gelenkrheumatis- 
mus ist, wie wir oben auseinandergesetzt haben. Viel besser sind wir schon 
orientiert tiber die experimentelle Tophibildung. War, wie schon erwahnt, aus 
histologischen Befunden die Annahme Edsteins zuriickzuweisen, daB bei der 
Gicht der Nekroseherd, wie Ebstein es annahm, gréBer sei als das Feld der 
Uratablagerung (s. die Untersuchungen RieA/s), so wissen wir experimentell 
durch die Untersuchungen von Freudweiler und His Genaueres iiber die 
Bildung der Tophi. 

Die Untersuchungen von Freudweiler und His‘? zeigen, daB man 
durch Aufschwemmungen von Mononatriumurat entziindliche, den Gichtherden 
analoge Herde erzeugen kann. Allerdings lagert sich bei Injektionen von 
Natriumurat dieses nicht krystallinisch ab, auch kommt es nicht zur Bildung 
einer Bindegewebskapsel, wohl aber zur Bildung eines Granulationswalles. 
His zeigte dann spater, daB, wenn man diese Versuche mit gleichzeitigen 
Alkoholinjektionen kombiniert, auch die Umbildung in Krystalle und die 
Bildung der Bindegewebskapsel zu beobachten ist. Diese kiinstlich erzeugten 
Uratherde weisen also vollkommene Ubereinstimmung mit den gichtischen 
Tophi auf. DaB wir es hier mit einer specifischen Mononatriumuratwirkung zu 
tun haben, beweisen einmal Versuche von Freudweiler mit Injektion von 
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Calciumcarbonat, bei denen es zu weit geringeren Erscheinungen kam, sodann 
der Umstand, daB das Natronsalz der Harnsaure starkere reaktive Er- 
scheinungen auslést als die reine Harnsaure, das Ammoniumsalz und das 
Kaliumsalz. His, der diese Versuche durch die Beobachtung des Verhaltens 
der Urate in Bauch- und Gelenkhéhlen vervollstandigte, bestatigt diese 
Freudweilerschen Untersuchungen. Nach His sind also die Urate im stande, 
Entzuindung und lokale Nekrose zu erzeugen. Der Entztindungsreiz setzt 
sich aus zwei Komponenten zusammen: einmal wirkt das Salz als Fremd- 
kérper und erzeugt eine Granulationskapsel, die in eine fibrése Kapsel iiber- 
geht. Die zweite Wirkung soll sich auf das Innere wie die Umgebung eines 
frischen Herdes beziehen und ist auf das geléste Urat zuriickzufithren. 


Aus diesen Untersuchungen erscheint die Frage des Auftretens der 
gichtischen Herde, sobald es zum Auskrystallisieren der Urate gekommen ist, 
als gelést. 


Die Einteilung der Gicht vom stoffwechselpathologischen 
Standpunkte aus. 


Man kann die Einteilung der Gicht nach rein klinischen Gesichtspunkten 
gestalten, ahnlich wie es Garrod getan hat; man kann sie nach pathologisch- 
physiologischen Gesichtspunkten gestalten, eine solche Einteilung hat Edbstein 
versucht und neuerdings auch Brugsch und Schittenhelm'*. Diese wahlten als 
Basis ihres Standpunktes eine pathologische Betrachtungsweise, in die sie 
leicht die klinischen Begriffe einfiigen konnten. 

Man muB8 da zunachst zweierlei auseinanderhalten: den akuten Gicht- 
anfall und die gichtische Diathese. Der erstere ist auf dem Boden der zweiten 
gewachsen, denn wer die gichtische Diathese besitzt, ist der Gefahr der mehr 
minder haufig sich wiederholenden Anfalle ausgesetzt. Das Wesentliche 
fistealiso dic c1entische-Diathese oder die Gicht im 
engeren Sinne. Hierfiir 1aBt sich der Beweis fiihren, denn der Gichtiker 
zeigt in der anfallfreien Zeit, abgesehen von seiner Disposition zu neuen 
, Gichtanfallen“, eine Anomalie des Stoffwechsels, die sich in erhohtem 
endogenen Harnsauregehalt des Blutes, in meist 
niedrigen oder unternormalen endogenen Harnsaure 
werten des Urins und in einer Stérung des exogenen 
Harnsaurestoffwechsels, bestehend in verminderter 
und verschleppter Harnsaureausscheidung kundgibt. 
Diese Form der Gicht nennen wir Stoffwechselgicht. Die regulare Form besitzt 
den typischen Verlauf, die irregulare den atypischen. 

Die zweite Form, der wir klinisch als Gicht begegnen, ist die Nierengicht: 
Wir haben da ein kardio-renales Syndrom, das klinisch im Vordergrund steht, 
ferner ein Parallelgehen der gichtischen Erscheinungen mit dem Insuffizienz- 
grade der Niere. Stark erhdhter, aber je nach der renalen Insuffizienz 
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wechselnder Harnsauregehalt des Blutes, niedriger, inkonstanter, nach dem 
Grade der renalen Insuffizienz wechselnder endogener Harnsaurewert sind 
dieser Form eigen. Die exogene Harnsaure wird, je nach dem Zustande der 
Niere, retiniert und kommt auch als Harnstoff nicht wieder zur Ausscheidung. 


Die regulare und irregulare Form sind Abarten des Verlauis. 


Haufig sind Kombinationen der Stoffwechselgicht mit Nierengicht, indem 
sich namlich zu der Stoffwechselgicht noch eine Erkrankung der Nieren hin- 
zugesellt. 

Als dritte Form der Gicht hatten wir dann noch Gicht auf einer Harn- 
sAureitberproduktion beruhend. Dazu diirfte auch die leukamische Gicht zu 
rechnen sein. 


Die Nierengicht vom stoffwechselpathologischen Stand- 
punkt. 


Man hat bei Nierenentziindungen schon in vielen Untersuchungen sehr 
hohe Harnsaurewerte im Blute gefunden. Es sind das besonders Schrumpi- 
nieren, u. zw. nicht nur primare, sondern mitunter auch die sekundaren Formen, 
bei denen es, wie schon oben erwahnt, zu starken Harnsaureablagerungen 
kommt. Man hat Werte bis zu 27 mg Harnsaure fiir 100 cm* Blut bei schweren 
Nierenentziindungen gefunden. Das stoffwechselpathologisch Unterscheidende 
zwischen dieser rein renalen Harnsaureretention und der mit schweren Nieren- 
entziindungen nicht komplizierten Gicht liegt nun in folgendem: Man findet 
bei der reinen Stoffwechselgicht den endogenen Harnsaurewert relativ niedrig, 
den des Blutes bald abnorm hoch, bald wiederum sehr niedrig, u. zw. in Ab- 
hangigkeit von den Insuffizienzgraden der Nieren, ja man kann sogar unter 
Umstanden den Harnsauregehalt des Blutes vermissen. Nach unseren Er- 
fahrungen ist dabei — unter purinfreier Nahrung — ein hoher endogener Blut- 
harnsaurewert, der tiber 10—12 mg Urat fiir 100 cm* Blutserum betragt, 
auBerhalb der Anfallszeiten ohneweiters als der Ausdruck einer harnsaure- 
retinierenden Nephritis anzusehen, d.h. also bei klinischen Gichtmanifestationen 
als Ausdruck der Nierengicht, bzw. der Kombination der echten Gicht mit 
renalen Erscheinungen. Diese Kombination der echten Gicht mit Symptomen 
der rein renalen Harnsdaureretention sind relativ haufig. Klinisch ist die Unter- 
scheidung nicht sehr schwer. Als charakteristisches Beispiel — allerdings 
schwerster Art — fithren wir hier einen Fall an, den Tollens beobachtet hat. 


Ein 70jahriger Maler (in der Anamnese Alkoholismus und Bleiintoxikation) hat seit 
ca. 10—15 Jahren eine Schrumpiniere. Die Gicht war etwa seit 25 Jahren vorhanden ge- 
wesen, erst reich an Anfallen, spater mehr chronisch. Dieser Patient kam seit 1890 
haufig ins Krankenhaus. In den letzten Jahren nur dann, wenn Inkompensationserschei- 
nungen der Nieren auftraten: wenig Urin, Odem, viel Eiwei8 im Urin, heftiges uraimisches 
Asthma; dazu kamen noch Beschwerden seitens des besonders nach links stark hyper- 
trophischen Herzens, dessen unregelmaBige Herztitigkeit schwere myokarditische Ver- 
anderungen annehmen lieB. Schwere arteriosklerotische Veranderungen der GefaRe waren 
auBerdem vorhanden. Und jedesmal, wenn so die Schrumpfniere schwere Erscheinungen 
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machte und die Ausscheidung durch die Niere stark beeintrachtigt war, zeigten sich auch 
gleichzeitig neue Exacerbationen der sonst ruhigen inaktiven Gicht, bestehend in Ent- 
zundungen, teilweisem Aufbrechen der Tophi und sehr schneller Zunahme der Ablage- 
rungen der Harnsdure. Gelang es dann vielfach, die Niereninsuffizienz und die uramischen 
Stérungen zu beseitigen, so pflegte auch regelmaBig der GichtprozeB zur Ruhe zu 
kommen; die Gelenke wurden beweglicher, schmerzfreier. Die Harnsdureablagerung ging 
allerdings doch noch weiter, aber langsamer und ohne entziindliche Erscheinungen zumeist. 


Das Sektionsergebnis zunichst entsprach dem schon am Lebenden erhobenen Be- 
funde reichlichster Harnsadureablagerungen sogar im Innern der Knochen, den Mark- 
raumen, von denen die der Finger véllig von weiBlichen Harnsaureverbindungen angefiillt 
waren; in der Spongiosa der Gelenkenden, im Gelenkknorpel, in der Intima der Arterien, 
iiberall war reichlich Harnsdure deponiert. Die Nieren, die Schrumpfnieren héchsten 
Grades waren, waren ebenfalls mit Ablagerungen harnsaurer Salze durchsetzt .. .“ 

Im allgemeinen ist die klinische Unterscheidung der Nierengicht von der 
reinen Form der Gicht, die ohne nephritische Erscheinungen einhergeht, eine 
leichte (s. w. u.). 


Die hyperurikamische Form der Gicht. 


GréBere Schwierigkeit der Deutung vom _ stoffwechselpathologischen 
Standpunkt aus, vor allen Dingen der Deutung der Anfalle bietet diejenige 
Form der Gicht, bei der die Ursache der Harnsaurevermehrung im Blute in 
einer vermehrten Harnsaureproduktion zu suchen ist. Klinisch das beste Bei- 
spiel fiir diese Form geben die Leukamien. Bei Leukamien findet man in 63°/, 
der Falle iibernormale endogene Harnsaurewerte im Harn, d. h. iiber 0°6 g 
Harnsaureausscheidung und in 15°/, normalhohe Harnsaurewerte, d. h. 0:4 
bis 0-6 g Harnsaure. Untersucht man das Blut der Leukamiker, so findet man 
unter Umstanden abnorm hohe Blutharnsaurewerte, in 100 cm* wurden bis 
zu 23 mg Harnsaure beobachtet (Magnus-Levy’**). Daneben allerdings auch 
hohe Purinbasenwerte (Brugsch’®). Die Herkunft dieser Harnsaure im Blute 
und im Harn ist nicht schwer zu deuten. Sie muB sich aus dem Umsatz der 
weiBen Blutkérperchen herleiten, so daB man gewissermaBen diese Falle ver- 
gleichen kann mit abnorm hohen parenteralen Nucleinmahizeiten. Bei einem 
derartigen hohen Harnsauregehalt des Blutes fragt es sich, warum es nicht 
in den meisten Fallen der LeukAmie zum Auftreten von Uratablagerungen, 
bzw. zur Gicht kommt. 

Bisher sind in der Literatur nur 7 Falle von Gicht bei Leukamie be- 
schrieben (Literatur s. bei Gliickmann’”'). Man wird sich indessen das Fehlen 
gichtischer Symptome so erklaren miissen, daB, wie die Priifung des Nuclein- 
stoffwechsels ergibt, der Umsatz der Purine bei der Leukamie ein durchaus 
normaler und die Ausscheidungsverhaltnisse der Harnsaure ungestorte sind, 
und daB — falls etwa die Harnsaure kolloidal gelést ist — es nicht zum 
Ausfallen der Harnsdure kommt, und falls sie als Mononatriumurat kreist, es 
nicht zur Bildung des Lactimurats kommt wegen der schnellen Ausscheidung 
der Harnsdure. Anders natiirlich, wenn bei Leukamie einmal eine Storung der 
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Harnsaureausscheidung eintritt. In diesem Falle mu8 dann eine Umwandlung 
des Lactamsalzes in das Lactimsalz stattfinden und es zum Ausfallen der 
Urate kommen. Man kann die leukamische Gicht ja gewissermaBen nur als 
ein Paradigma fiir die Form der Gicht ansehen, die mit einer Uberproduk- 
tion von Harnsaure einhergeht, und daB es solche Formen gibt, ist gar kein 
Zweitel. 

Wir beobachteten Falle von Gicht mit hohen endogenen Harnsaurewerten 
und starker Urikamie mit schweren polyartikularen Allgemeinsymptomen und 
relativ mABigen Stérungen des exogenen Purinstoffwechsels, die wir als hyper- 
urikamische Form der Gicht in diese Klasse einbeziehen miissen. Die Falle sind 
selten; wir werden auf sie noch weiter unten zu sprechen kommen (s. unter: 
Die polyartikulare Form der Gicht, p. 212). 


Anhang: Einige neuere Gichttheorien. 


Es sind noch eine Reihe von Theorien tber das Wesen der Gicht auf- 
gestellt, von denen wir hier die wesentlichsten anfiihren. So hat Minkowski 
die Hypothese aufgestellt, da8 die Harnsaure in einem gewissen Grade in 
organischer Bindung im Organismus existiere, zu einem anderen Teile als 
salzartige Verbindung, und daB gewissermafBen in dem pathologischen Ver- 
haltnisse freier, bzw. gebundener Harnsaure die Bedingung fiir die Urikamie 
gegeben sei. Zur Stiitze seiner Anschauung fiir eine Bindung der Harnsaure in 
organischer Form zieht Minkowski'*? die Inosinsaure heran, in der die Purinbase 
nicht als Aminoverbindung enthalten ist, sondern als Oxyverbindung. Minkowski 
denkt an die Moglichkeit, daB der Abbau der Purinbasen im Organismus nur 
zu einem Teil in freier Form geschieht, zu einem anderen Teil im sog. Nucleotid. 
Es ware dann nach Minkowski die Moglichkeit gegeben, gewissermaBen in der 
Inosinsaure das Hypoxanthin zur Harnsaure zu oxydieren und es resultierte 
die hypothetische organische Verbindung der Harnsaure mit der Phosphor- 
saure und einer Pentose. Dagegen 1aBt sich sagen, daB eine derartige Ver- 
bindung der Harnsaure bisher von den Physiologen noch nicht aufgefunden 
worden ist, und ferner, daB sich zur Evidenz beweisen 1aB8t, daB eine organische 
Verbindung der Harnsaure im Blute weder beim Gichtiker noch beim Gesunden 
existiert. 

Lichtwitz’”* sieht bei der Gicht die Fermentanomalie als das Sekundare 
die Niereninsuffizienz als das Primare an. Er vertritt also gerade eine um- 
gekehrte Auffassung gegentiber Brugsch und Schittenhelm. Trafe die Ansicht 
von Lichtwitz zu, so miBten die Falle reinster Nierengicht und reinster 
Stoffwechselgicht sich beziiglich der Blutharnsaure gleichmafBig verhalten, was 
sie aber nach unseren Erfahrungen nicht tun. 

His’ sieht die Purinstoffwechselstérung bei der Gicht nur als einen Aus- 
druck der komplexen Gichtstérung an. Nach ihm liegt die Gicht in einer 
bisher noch unbekannten Noxe. 
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Durch die Forschungsergebnisse der physikalischen Chemie, insbesondere 
durch die Arbeiten von Schade und von Lichtwitz iiber die Bildung der 
Konkremente in der Galle und im Harn, wird man dazugefiithrt, auch fiir die 
pathologischen Niederschlage aus dem Blutserum die Gesetze der Kolloid- 
chemie zu beriicksichtigen. Einem derartigen Gedankengange Fritz Munks'*® 
folgen wir im nachstehenden. Der kolloide Charakter des Blutserums ist sehr 
kompliziert, wir finden hier alle erdenklichen organischen Kolloide vertreten. 
Physiologischerweise scheint dem Serum in sich selbst keine aktive Rolle 
im Haushalte des Organismus zuzukommen, es dient lediglich als Reaktions- 
medium, bzw. als Transportmittel fiir die Lebensbediirfnisse der Zellen. Dieser 
Umstand erklart es, daB unter physiologischen Verhaltnissen ein Gleich- 
gewichtzustand aller im Blute befindlichen Teile, sowohl der Elektrolyte als 
auch der Kolloide, erstrebt wird. Dies geschieht normalerweise unter aus- 
schlieBlich reversiblen Reaktionen der einzelnen Komponenten untereinander. 
Jede irreversible Ausfallung mu8 dagegen als pathologisch angesehen 
werden. 

Die wichtigste pathologische Ausfallung aus dem Serum ist die der Harn- 
saure, bzw. ihrer Salze, bei der Gicht. 

Bekanntlich verhalt sich die Harnsaure, obwohl 2 H-Ionen aus ihrem 
Molekiil abdissoziieren kénnen, in ihren physiologischen Verbindungen meist 
als eine basische Saure. Ihr einbasisches Natriumsalz krystallisiert mit einem 
Molekiil H,O und ist sehr schwer léslich. Gudzent stellte zwei isomere Formen 
seines Vorkommens fest, die ineinander iibergehen kdnnen: die ldslichen 
Lactame (bei 37° 0:0102 Molekiile léslich) und die schwerer lésliche Lactim- 
form (bei 37° 0:0068 Molekiile léslich). Obgleich nun die Léslichkeit des 
Natriumurats durch die Anwesenheit anderer Na-Ionen herabgesetzt wird 
(z.B. durch die Anwesenheit von Kochsalz bis auf */,,, His u. Paul), so 
kénnen nach Bechhold u. Ziegler dennoch bis zu 500 mg Harnsaure, in 1 / 
Serum, trotz dessen Kochsalzgehalt, gelést erscheinen. Die letzteren Autoren 
machen fiir diese Steigerung der Léslichkeit die Kolloide des Blutserums 
verantwortlich. Auch Lichtwitz konnte die Wahrscheinlichkeit dartun, daB 
die Harnsaure und ihre Salze im Harn durch Kolloide in Lésung gehalten 
werden. Der Anteil der Kolloide ist dabei nicht eine reine Adsorptionswirkung, 
sie erweisen sich auBerdem als sog. ,,Schutzkolloide“. Zsigmondy konnte 
namlich durch Zusatz hydrophiler Kolloide die Stabilitat von Suspensions- 
kolloiden und Suspensionen (z. B. Metallsole) gegen Elektrolyte, Erhitzen, 
Gefrieren und andere Finfliisse relativ unempfindlich machen. Dabei umhillen 
die hydrophilen Kolloide die Suspensionskolloidphasen vollkommen. Eine Ahn- 
liche umhiillende Schutzwirkung liegt auch seitens der EiweiBkolloide gegen- 
iiber der Harnsaure und ihren Salzen vor. Kommt es aber zur Ausfallung, Y0) 
beteiligen sich auch diese Schutzkolloide daran. Die bei der fiir die Gicht 
charakteristischen Ausfallung im Knorpel und dem Bindegewebe der Gelenke 
diirfte diesen Geweben vielleicht die Rolle des Wollfadens bei der Garrodschen 
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Gichtanlage, Vererbung und Atiologie. 


Ohne hier nochmals den Begriff der gichtischen Disposition definieren 
zu wollen, was allein im stoffwechselpathologischen Sinne geschehen kann, so 
gibt es doch einen bestimmten auBeren Typus von Menschen, die zur Gicht am 
meisten pradisponiert erscheinen. Genau so wie etwa der asthenische Habitus 
oder das lymphatische Individuum zur Tuberkulose pradisponiert ist, genau so 
findet man bei jenen untersetzten, kraftig gebauten Menschen, die der Volks- 
mund als vollbliitig bezeichnet, am haufigsten die Gicht, nur mit dem Unter- 
schied, daB hier jedes infektidse exogene Moment fehlt, wahrend bei der Gicht 
eine Stérung des endogenen, bzw. exogenen Purinstoffwechsels zu grunde liegt, 
deren Ursachen sich allgemeinatiologisch oft erkennen lassen. Wenn die 
Franzosen den Begriff des Arthritismus eingefiihrt haben, unter dem im 
weitesten Sinne schlieBlich jede Stérung, nicht nur die der Gelenke, ihren Platz 
finden kann, so kénnen wir nur sagen, daB wir einen solchen Begriff nicht 
anerkennen, sondern daB eben jeder, dessen Nucleinstoffwechsel auf die Dauer 
durch eine Surménage, namentlich in Hinsicht auf den Fleischgenuf8, tber- 
lastet ist, oder dessen Nucleinstoffwechselsystem im umfassendsten Sinne durch 
Alkohol geschadigt oder von Haus aus leicht schadigbar ist, zur Gicht 
pradisponiert. Aber ebenso wie den Vollbliitigen, Gutgenahrten, so kann den 
Atonischen prinzipiell die Gicht treffen, das Bestimmende bleiben neben 
inneren Momenten, die sich auBerlich oft durch die Hereditat dokumentieren, 
allgemeinatiologische Faktoren, wie Surménage und sitzende Lebensweise, 
Alkohol und metallische Gifte, vor allem das Blei. Genau so, wie man aber 
sagen kann, daB der Plethorische am meisten zur Gicht disponiert, kann man 
auch sagen, disponiert der Reiche am meisten dazu, aber nur dann, wenn hier 
durch Generationen hindurch eine Surménage, eine dauernde Uberlastung 
der Organe des Verdauungsapparates gegeben ist, wobei auch das Trinken 
schwerer Weine nicht ohne Einflu8 auf das Nucleinstoffwechselsystem im 
weitesten Wortsinn geblieben sein kann; und was sich dann vererbt, ist oft nur 
die gichtische Anlage. 

Wir kénnen ohne Zweifel allgemeinatiologische Faktoren fiir die Gicht 
annehmen, die nicht nur bei den wohlhabenden, bzw. plethorischen Gichtikern 
anamnestisch zu finden sind, sondern auch an dem weniger bemittelten Material 
der Kliniken zu eruieren sind. Wir fiihren hier eine Statistik einer Anzahl in 
den letzten Jahren an der II. Med. Klinik beobachteten Falle von Gicht an: 

Wahrend z.B. Scudamore unter 522 Fallen nicht weniger als 322mal 
den hereditaren Ursprung nachweisen konnte, d. h. in 65°/, der Falle, Gairdner 
in 89°/,, Braun in 100°/,, Patissier in 42°/,, Lecorché in 57°/,, Bouchard in 
44°/,, Garrod in iiber 50°/,, hat sich in unseren Fallen nur bei 10°/, eine gich- 
tische Hereditat finden lassen. Das liegt zum Teil natiirlich an der Eigenart 
des Krankenmaterials, da in den niederen Volksschichten die Kenntnis der 
somatischen Verhaltnisse der Aszendenten eine recht schlechte zu sein pflegt; 
der Gegensatz zu den Patienten der konsultativen Praxis tritt dazu auch strikte 
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hervor, wo man nach unseren eigenen Autfzeichnungen iiber 60°/, Hereditat 
nachzuweisen in der Lage ist. Indessen ist doch wohl anzunehmen, daB die 
hereditare Gicht durch die generationsweise Summierung der Schadlichkeiten 
bei den wohlhabenden haufiger ist als bei den niederen Standen, wo die er- 
worbene Gicht vorwiegt. In unserer Statistik haben wir jedenfalls in anderen 
atiologischen Faktoren einen groBen Atiologischen Einflu8 erkannt. So fanden 
wir unter den Fallen in 50°/, Alkoholmi®brauch. Unter diesen lie8 sich in 
40°/, ubermaBiger Biergenu8 nachweisen, in 10°/, ibermaBiger Schnaps- 
genuB. Es ist das kein Zufall. Die Alkoholica wirken, man méchte fast sagen 
specifisch. Der Genu8 stark alkoholhaltiger Getranke (mit einem Alkoholgehalt 
von 40—70°/,, wie Schnaps und Rum) pradisponiert erfahrungsgemaB wenig 
zur Gicht, z. B. in Schweden, Danemark, RuBland, Polen finden sich in der 
schnapstrinkenden Bevélkerung kaum Falle von Gicht; in Schottland und 
Irland, wo in der niederen Bevélkerung nur Schnaps getrunken wird, ist eben- 
falls die Gicht sehr selten, in London, mit seinem ungeheuren Verbrauch von 
schweren Bieren unter der Arbeiterbevélkerung ist die Gicht dagegen haufig. 

Aber auch unter den weniger alkoholhaltigen Getranken, den Weinen und 
Bieren, scheint beztiglich der Gichtatiologie eine gewisse Auswahl zu bestehen; 
wenigstens haben wir nach eigenen Erfahrungen gefunden, daB die Rhein- 
weintrinker starker disponieren als die Rotweintrinker. DaB der Sekt ganz 
besonders gichtauslésend wirkt, Atiologisch also stark anzuschuldigen ist, 
diese Erfahrung haben die meisten Arzte in der wohlhabenden Klientel ge- 
macht. Sicherlich schafft im Verhaltnis zum Weine das Bier eine geringere 
Neigung zur Gicht; das sieht man nach Edstein am besten an Miinchen, wo 
bei einem Bierkonsum von 200/ auf den Kopf der Bevélkerung die Gicht eine 
keineswegs sehr oft vorkommende Krankheit sein soll; nach Ebstein wurden in 
den Jahren 1874—1876 unter 4670 Kranken nur 11 Gichtiker beobachtet. 
Indessen gibt eine derartige Statistik auch noch kein richtiges Bild von den 
tatsachlichen Verhaltnissen, im Gegenteil findet sich nach F. Miiller’’® die 
Gicht in Miinchen haufig; ob sie aber haufiger als in anderen Stadten ist, wo 
der Bierkonsum geringer ist, méchten wir bezweifeln. 

Sicherlich einer der wichtigsten atiologischen Faktoren der Gicht ist eine 
gewisse Surménage, in der Hauptsache ein allzu reichlicher 
GenuB8 von Fleisch, den man gerade in den wohlhabenden Gesellschatts- 
klassen bei mangelnder kérperlicher Bewegung antrifft. Man kann da natir- 
lich keine exakte Statistik aufstellen, aber doch weif8 man es aus persdénlicher 
Erfahrung heraus, und manche Beispiele machen es uns ganz plausibel. So 
kannte ich einen Arzt, der als Junggeselle jahrelang mittags Bouillon von 
1 Pfund Fleisch verzehrte und hinterher das Rindfleisch zum gréBten Teil 
allein aufaB, neben etwas Kartoffeln und Kompott. Seine tagliche Nahrung 
war mittags stets die gleiche. Nach etwa 2 Jahren traten heftige Gichtattacken 
auf, die erst schwanden, als der Patient mittags die Bouillon und den reich- 
lichen FleischgenuB einstellte und eine mehr vegetabilische Kost genoB. Die 
Gichtanfalle sind auch spater, 30 Jahre lang, ausgeblieben. 


208 Theodor Brugsch. 


Ahnlichen Fallen begegnet man haufiger in der Praxis. Wenn man im 
groBen wagt, so kann man die Haufigkeit von Gicht in England (das klassi- 
sche Land der Gicht) mit dem hohen Fleischkonsum dieses Landes zusammen- 
bringen, wahrend Japan, dessen Bevélkerung hauptsachlich vegetabilisch lebt, 
die Gicht kaum kennt. 

Einen unzweifelhaft wichtigen Aatiologischen Gichtfaktor bildet die Blei- 
vergiftung. NaturgemaB findet sich die chronische Bleiintoxikation nur bei der 
mit Blei arbeitenden Bevdélkerungsschicht, also Malern, Rohrlegern, 
Klempnern etc., und so kommt es, daB gerade die Krankenhauser bei einem 
groBen Prozentsatz ihrer Gichtfalle die Bleiintoxikation als dAtiologischen 
Faktor aufweisen kénnen (Liithje**’, Magnus-Levy***); unter 30 Fallen von 
Gicht, die an der II. Medizinischen Klinik beobachtet wurden, finden wir 
in 6 Fallen Saturnismus. Beziehungen zwischen Blei und Gicht kennt man 
schon lange. Berithmt ist das Auftreten der Gicht nach der ,,Kolik von 
Devonshire“, zu Anfang des XVIII. Jahrhunderts, die auf das Trinken von 
bleihaltigem Apfelwein zuriickzufiihren war. Garrod sprach sich fiir den 
Zusammenhang zwischen Gicht und Bleiintoxikation sehr bestimmt aus, fander 
sich doch bei dem vierten Teile seiner im University-College behandelten Falle 
ein Viertel solcher mit den Zeichen des Saturnismus. Die Literaturkasuistik 
iiber Blei und Gicht ist seitdem groB geworden und der Zusammenhang allseitig 
anerkannt. Zweier Arbeiten muff noch in diesem Zusammenhang erwahnt 
werden, der Liithjes, deshalb wichtig, weil er erstens schon betont, daB das 
Blei allein ohne Mitwirkung anderer atiologischer Momente Gicht zu erzeugen 
im stande sei, und zweitens, daB zum Zustandekommen der Gicht eine lange 
Periode der Intoxikation gehért. Wichtig ist dann die Statistik von Stierling’”, 
der bei Bleikranken im Verhaltnis von 1: 39-2 Gicht findet, wahrend sonst auf 
1489-9 Kranke nur ein Fall von Gicht kommt. Wir haben selbst dem Atiologi- 
schen Verhalten des Bleies bei der Gicht. bei den von uns beobachteten Kranken 
groBe Aufmerksamkeit zugewandt und hier zwei Typen festgestellt. Der eine, 
gewohnlich reinste atiologische Typus stellt die Gicht bei Kranken dar, die 
an Bleischrumpfiniere leiden, und wir stehen nicht an, den Ausdruck Bleigicht 
fiir diese Form, bei der die Gichtanfalle sich symptomatisch oft viel friiher 
manifestieren als die Nierensymptome , zu reservieren. Bei den anderen Formen, 
die mehr nach dem regularen Typus der Gicht, ohne vorzugsweise Beteiligung 
der Nieren verlaufen, stellen Atiologisch gewohnlich Mischformen dar, bei 
denen man bald hereditare Belastung, bald starken Alkoholabusus findet 
(chp n219)k 


Klinisch-diagnostische Einteilung der Gicht. 


Im folgenden geben wir eine Einteilung der Gicht, die sich im wesentlichen 
sowohl mit der alten Garrodschen als auch der Ebsteinschen deckt, allerdings 
eine weitere Differenzierung der Gichtformen aus klinischen Gesichtspunkten 
darstellt. Gleichzeitig prazisieren wir hier die diagnostischen Faktoren, die 
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uns die Diagnose der Gicht iiberhaupt, wie die Unterscheidung der einzelnen 
Form gestatten sollen. 

I. Akute, regulare Arthritis urica (bedingt durch Stoff- 
wechselanomalie), mit typisch auftretenden akuten Gelenkaffektionen bei 
typischer Lokalisation. Mit zunachst gewohnlich gesunden Nieren beginnend 
und mit meist zu bestimmten Zeiten wiederkehrenden Anfallen einhergehend, 
oft allmahliche Entwicklung mehr oder minder leichter renaler Komplikationen. 
In spateren Jahren haufiges Ubergehen der arthritischen Erscheinungen in 
eine torpide Form der Gelenkerkrankung (gewissermaBen unter dem Bilde 
einer Arthritis chronica). : 

Bei dieser Form liegt der endogene Harnsauregehalt des Urins, d. h. die 
24stundige Harnsaureausscheidung bei fleischfreier Diat gewohnlich niedrig 
(0-2—0-4 g). Der Harnsauregehalt des Blutes ist maBig hoch (Werte von 
4—6 mg Mononatriumurat fiir 100 cm* Blutserum berechnet), deutliche Purin- 
stoffwechselstérung bei Priifung des exogenen Purinstoffwechsels. Wir haben 
mit Schittenhelm diese Form die akute Stoffwechselgicht genannt. 

II]. Akute, bzw. subakute, chronische Polyarthritis urica. Diese 
frither auch als polyartikulare Form der Gicht benannte Form stellt keine 
Verquickung mit einem Gelenkrheumatismus vor (sicherlich gibt es auch solche 
Komplikationen), sondern eine meist ganz akut beginnende Form, die sich vor 
allem durch die Schwere der Erkrankung und Langwierigkeit des Prozesses 
auszeichnet, bei Befallensein vieler Gelenke. Hier werden besonders auch 
die groBen Gelenke ergriffen (Kniegelenke, Schultergelenke, FufSgelenke). 
Diese Form gehort zu den selteneren Formen der Gicht, ist aber wichtig in 
diagnostischer Hinsicht. 

Besonders typisch sind hier die Schwellungen der Gelenkkapseln an den 
Kniegelenken, Fingern, Handgelenken, die Exsudate in den Gelenken, deren 
Harnsauregehalt oft kein geringer ist. 

Diese Form kommt nach den ersten — sich meist iiber Monate hin- 
ziehenden — Attacken auch in ein chronisches Stadium mit vielfachen De- 
formierungen der Gelenke. 

Hier sind oft eigenartige Komplikationen zu beobachten, z. B. arthritische 
Iritiden, Leberschwellung, Larynxerkrankungen etc. 

Die Harnsaureausscheidung fanden wir in den bisher untersuchten Fallen 
gewohnlich auffallig hoch; oft 0-5—0-6 g endogen, ebenfalls einen auffallig 
hohen Harnsauregehalt des Blutes mit Werten von 10—-12 mg Mononatrium- 
urat in 100 cm? Blutserum. Man kann diese Form die hyperurikamische Form 
mit gewissermaBen Harnsaurediabetes benennen. 

Ill. Nierengicht. Prototyp die Bleischrumpfniere, doch gibt es auch 
hereditare Falle ohne klare Atiologie (gichtische Hereditat). Hier steht ein 
kardio-renales Syndrom im Vordergrund (Herzhypertrophie, Arteriosklerosis, 
bzw. Hypertrophie der Arterienwand und erhdhter Blutdruck, Polyurie, 
eventuell Spuren Eiweif8, Cylindrurie, niedriges specifisches Gewicht des 
Harns). Die ersten Attacken kénnen noch unter dem Bilde einer Arthritis urica 
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auitreten, spater ganz schwinden, und an Stelle dieser treten torpide Harn- 
sdureablagerungen mit Tophibildungen und Deformierungen namentlich der 
kleinen Gelenke auf. Endogener Harnsauregehalt des Blutes meist hoch, oft 
sogar sehr hoch, 5—20 mg Mononatriumurat in 100 cm’ Blutserum, meist 
sehr niedriger und schwankender endogener Harnsadurewert des Harns. 

IV. Arthritis urica chronica, primar chronisch deformierende 
Gicht, irregulare Gicht. Als solche bezeichnen wir die mehr chronisch mit 
(geringen) Tophibildungen und Deformierungen der kleinen Gelenke einher- 
gehende Form, die oft wohl auch eine Mischform des primar chronisch destru- 
ierenden Gelenkrheumatismus mit der Stoffwechselgicht darstellt, meist aber 
eine unter dem Bilde einer primar chronischen Arthritis verlaufende Erkran- 
kung. Gemeint sind also nicht die (schweren) Ausgange der Formen I, II und 
III, deren Diagnose wegen der meist deutlichen kreidigen Tophusbildung 
gewohnlich eine leichte ist. 

Diese Arthritis urica chronica stellt das groBe Kontingent jener Falle 
vor, wo der Arzt wirklich in Zweifel ist, ob es sich um eine echte Gicht oder 
um eine Arthritis chronica handelt. Der arztliche Blick wird oft um so leichter 
getriibt, als der Laie selbst sein Leiden als ,,gichtisch“ bezeichnet. Wollen wir 
hier diagnostisch mit einfachen Mitteln weiter kommen, so empfehlen wir 
folgendes: 

1. Absuchen der Ohrmuscheln auf Tophi, das sind gewohnlich kleine, ein- 
getrocknete, Acnepusteln ahnliche, mit wei®em Inhalt gefiillte, oft nur steck- 
nadelkopfgroBe Knétchen, deren Inhalt man mit einer Nadel anstechen und 
durch die Murexidprobe als harnsaurehaltig qualifizieren kann. Ist die Harn- 
sdureprobe positiv, so handelt es sich um eine echte Gicht. Da sich aber nur 
in vielleicht 10°/, der Falle diese Knétchen finden, so wird man beim Ver- 
missen derselben nach weiteren diagnostisch sicheren Anhaltspunkten suchen. 
Als solche nennen wir 

2. die Schleimbeutel am Olecranon und der Patella: diese sind in solchen 
Fallen geradezu typisch. Lediglich das Feststellen der selbst kleinsten Schleim- 
beutel mit fliissigem Inhalt, aber auch ohne diesen, nur mit Feststellung ver- 
dichteter Wandung geniigt zur Diagnose; wenigstens haben wir unter etwa 
40 Fallen keinen gefunden, wo nicht der Harnsauregehalt des Blutes die aus 
dem Vorhandensein der Schleimbeutel gestellte Diagnose bestatigt hatte. Ver- 
sagt auch diese diagnostische Méglichkeit, so fertigt man 

3. eine Réntgenphotographie der erkrankten Hand, bzw. der Fii®e an. 
Man findet dann réntgenologisch bei der Arthritis urica da, wo die Gelenk- 
erkrankung durch die Harnsdure bedingt war, selbst noch nach Jahren auf 
dem Plattennegativ circumscripte, dunkle, von einem hellen Saum umgebene 
Flecken in der Knochensubstanz, u. zw. meist in den Epiphysen kleinerer 
Hand- oder FuBgelenke gelegen. Absolut typisch fiir die Gicht, und daher in 
den meisten Fallen eine Diagnose bei der Arthritis urica chronica gestattend, 
sind diese circumscripten dunklen Herde mit hellem Saum; auf diese kann man 
sich absolut verlassen. Versagt auch die Réntgendiagnose, dann mu man 
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den BlutharnsdAurenachweis zu fihren suchen. Eine 
Sichere Diagnose kénnen wir dann in jedem Falle stellen. 


Nicht erlaubt ist es, aus der GréBe der endogenen Harnsaureausscheidung 
und dem etwaigen Ausfall des exogenen Purinstoffwechsels die Gichtdiagnose 
bei der Variabilitat der Falle zu stellen. Wir werden weiter unten noch auf 
diesen Punkt eingehen. 


Fur die erste Form, die regulare Arthritis urica, liegt das zu grunde, was 
wir mit Schittenhelm Stotfiwechselgicht genannt und folgendermaBen 
definiert haben: Verlangsamte Harnsaurebildung (Stérung 
des gesamten Purinstoffwechsels), (vVerlangsamte HarnsAaurezer- 
storung)verlangsamte Harnsdureausscheidung. Lediglich 
die Frage der Harnsaurezerstérung steht noch zur Diskussion; von einer Seite 
ist sie uns heftig bestritten worden, doch mu8 zum mindesten eine geringe 
Harnsaurezerstérung auch fiir den Menschen zugestanden werden. Es steht 
also lediglich das Ausmaf8 dieser Harnsdurezerstérung zur Diskussion. Wir 
konnen aber, solange eine absolute Entscheidung in dieser Frage noch nicht 
herbeigefiihrt ist, die St6rung auch vollkommen mit verlangsamter Harnsaure- 
bildung und verlangsamter Harnsaureausscheidung definieren. je mehr die 
Stérung der Nieren in den Vordergrund tritt, umsomehr gewinnt die Urikamie 
den Charakter der Retentionsurikamie, so dafB fiir die dritte, von uns als 
Nierengicht bezeichnete Form, die renale Harnsaureinsufifi- 
zienz_ physiologisch-pathologisch das wesentlichste Syndrom darstellt; in- 
sofern finden hier auch zum Teil oft recht erhebliche Harnsaureretentionen statt. 

Schwieriger erklart sich die zweite Form: Polyarthritis urica. 
Die von uns studierten Falle wiesen stets einen grofhen endogenen Harn- 
saurewert auf, neben einer groBen Menge Harnsaure im Blute. 

Bei genauer Priifung der von uns beobachteten Falle sind wir zu der 
Uberzeugung gekommen, daB diese durch die Schwere und Vielheit der Ge- 
lenkerkrankungen sich auszeichnende Form in erster Linie bedingt ist durch 
eine Uberproduktion von Harnsaure (harnsaurediabetische Form), 
und daB die Nieren gegeniiber dieser Uberproduktion eine gewisse Insuffizienz 
(relative Harnsaureinsuffizienz) aufweisen. Bei der enormen 
Uberproduktion ist eben die Eliminierung durch die Nieren in solchen Fallen 
schwierig. Man findet iibrigens klinisch oft Zeichen einer Arterienwandhyper- 
plasie (ohne die Notwendigkeit einer echten Sklerose der Arterien), mabige 
Hypertrophie des linken Ventrikels, kurz Symptome, hinter denen man doch 
die renale Harnsaureinsuffizienz wittert. Die Priifung des exogenen Purin- 
stoffwechsels ergibt bald Stérungen, bald annahernd normale Verhaltnisse. 


Experimentelle Analoga haben wir fiir diese Form in der sog. 
Kionkaschen Fleischgicht der Hithner, wo Uberproduktion der Harnsaure 
einerseits (allerdings hier durch synthetische Bildung) und verschlechtertes. 
renales Ausscheidungsvermégen anderseits konkurriert. Einen Harnsaure- 
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bewirken. Wir beschreiben diese Form klinisch als die polyartikulare Form 
der Gicht. 

Bei der vierten Form der Arthritis urica chronica finden wir wieder alle 
die Merkmale, wie sie von uns fiir die erste Form aufgestellt sind; wahr- 
scheinlich konkurrieren die Symptome einer echten Stoffwechselgicht mit denen 
einer autochthon vor sich gehenden chronischen oder deformierenden Gelenk- 
erkrankung, die durch die Gicht gravierend modifiziert wird, oder aber die 
Harnsdaure stellt die Noxe fiir diese chronisch deformierende Arthritis im all- 
gemeinen dar. 


Die polyartikulare Form der Gicht. 


Lecorché hat als Erster diese Form der Gicht beschrieben, bei der sich 
akute Gichtanfalle zu einer langeren Periode akuter fieberhafter Gelenk- 
schwellungen gestalten. Es liegt natiirlich hier die Verwechslung mit einem 
akuten Gelenkrheumatismus sehr nahe. Indessen die Ansicht von Magnus-Levy, 
daB ein Mann im hoheren Lebensalter, der, iiber das Ende der Vierziger- oder 
Anfang der Fiinfzigerjahre hinaus, seit Jahren an ReiBen mit Anfallen leidet 
und dabei keine starkeren Difformitaten und chronische stationare Er- 
scheinungen zeigt, fast ausnahmslos Gicht hat, und das auch da, wo chronische 
Difformitaten vorliegen, das Auftreten von heftigen Anfallen fast ausnahmslos 
auf Gicht hinweist, besteht nach unseren Erfahrungen absolut zu Recht. Das 
Eigenartige der polyartikularen Form besteht nun nach unserer Beobachtung 
im folgenden: 

Erstens im polyartikularen Charakter mit heftigen Entziindungserschei- 
nungen und Fieber. Die Falle konnen zunachst als typisch regulare Gicht- 
anfalle verlaufen sein, und nach Jahren plétzlich den Charakter der poly- 
artikularen Gicht fast unter dem Bilde eines Gelenkrheumatismus gewinnen; 
oder sie kénnen von vornherein polyartikular verlaufen und dann einen ganz 
chronischen deformierenden Charakter annehmen. Wir geben im folgenden 
noch 2 derartige Beispiele. Zweitens ist das Auffallige bei den Fallen die hohe 
endogene Harnsaureausscheidung. Gleichzeitig zeigt sich in diesen Fallen 
stets ein hoher Harnsauregehalt des Blutes (iiber 10 mg Harnsaure in 100 cm? 
Blutserum). Der Mechanismus dieser Form der Gicht ist wohl auf eine gewisse 
Uberproduktion von Harnsaure zuriickzufiihren. Zeigt doch die Priifung des 
Harnsdaurestoffwechsels mitunter in diesen Fallen fast so gut wie normale 
Verhaltnisse. Anderseits weisen in solchen Fallen oft eine leichte Herzhyper- 
trophie und maBige Blutdrucksteigerung schon auf eine gewisse Insuffizienz 
der Nieren hin. (Literatur s. Lecorché’*’, Magnus-Levy’', Kriiger*?). 

Fall I. J. Th. 46 jahriger Gipsarbeiter. Aufgenommen den 27. Arpil 1905. 

Anamnese: Zuerst am 10. September 1904 mit stechenden und reiBen- 
den Schmerzen im linken FuBgelenk nachts erkrankt; das Gelenk war ge- 
schwollen, die Haut dariiber gerétet und heif. Seit dieser Zeit stellten sich 
ahnliche Schmerzanfalle — die immer einige Tage anhielten — in kiirzeren 
oder langeren Zwischenraumen haufig ein. Am meisten waren die Fu8- und 


Handgelenke befallen, verschont dagegen die groBen Gelenke. Zweimal soll 
die linke GroBzehe brennend hei8& und geschwollen gewesen sein. Seit 10. Sep- 
tember 1904 bis 27. April 1905 hat der Patient mit einer Unterbrechung von 
10 Wochen etwa stets Gelenkschmerzen gehabt. Mit Salicyl erfolglos be- 
handelt. Keine Hereditat. 

Status prasens (27. April 1905): UbermittelgroBer Patient in 
reduziertem Ernahrungszustande. Muskulatur maBig entwickelt, schlaff, Fett- 
polster maBig; die Haut laBt sich leicht an Rumpf und Extremitaten in 
gréBeren Falten abheben. Hautfarbe bla8. Hamoglobingehalt nach Sahli Ske he, 
Driisen nur in den Inguinen palpabel. Keine Narben. Ohrmuscheln frei von 
Tophi. An den kleinen Extremitatenknochen keine Tophi oder Heberdensche 
Knoten. Die Schienbeinkanten sind glatt. Linkseitiger Hallux valgus. Am 
linken FuBgelenk ist die Haut stark geschwollen, gerétet und fihlt sich heiB 
an. Die Hautrétung und -schwellung zieht sich auch noch iiber den FuBriicken 
bis zum inneren FuBrand hin. Auch das rechte Handgelenk ist verbreitert, 
- die Haut geschwollen, gerétet. Bewegungsversuch schmerzhaft. Die iibrigen 
Gelenke frei. Innere Organe ohne Befund. Im Urin Spuren Albumen, keine 
Formelemente. 

Patient bekam eine purinfreie Kost von folgender Zusammensetzung : 
1*/,£ Vollmilch, 200 g Feinbrot, 200 g Gemiise, 50 ¢ Butter, 2 Eier, 200 ¢ 
Kompott, insgesamt ca. 13°65 g N und ca. 2300 Calorien, ca. 34 Calorien pro 
1 kg K6érpergewicht. 

Vom 6. Mai an blieb die Kost zwar purinfrei, doch wurde die Quantitat 
dem Belieben des Patienten anheimgestellt. 


ies itera: ee g |z 
2 (ees | BF [bez | 2} € | é 
hee Somatischer Befund a E Zé z E Bee 4 § g Bemerkungen 
1905 e ane ra = ia 
29./IV.| Anfall in der linken 1100 : ay ‘cht 
GroBzehe und | 383 eh 13°706] 0°702 | — | — |13-65 Sees 
dem linken FuB 
30./IV.| Linkes Handgelenk 1100 20Tropf. 
gerotet und 38°9 1022 14°722| 0°795 ate 13°65 
geschwollen : 
1./V. | Rechtes FuB- und y 
linkes Kniegelenk | 39°2 ae 13:244| 0°813 do, |13°65|| I. Kotperiode: 
ecsciwolien 0 Bilanz = — 13°255 
2/V.| — Beschwerden | 39.9 Ge 11-803] 0:963 do gHTOOB ly aaa, Ae 
geringer 101 764 Nieabh ; 
3./V. | Rechtes Handgelenk 1000 » Urin 80'805 
geschwollen, 39°6 | t695 17:192) 0°840 do. |13°00 Kot ee 
schmerzhaft 
, 900 
4./V. | Ziemlichschmerzfrei| 38°5 1023 14-364) 0°810 do. |13°65 
5/V. | Linkes Knie und | ggg | 1000 | i554 | 0-744 do. |1365) Schwitzbad 
rechte Hiifte affiziert SE 1027 
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é 5 eee) Be |Eez|. | = | 2 
an Somatischer Befund 3 Ee 6 EE a5 S = 3S ae 
| oO s5 eS £5 5 Be o | 
1905 iz ee oie Ge $i 
6./V. | Sehr heftige Schmer- 20Tropf. : 
zen in beiden Knie-| 39°5 Lome 15:54 |0:792|) — | Tet. | 9°25) Schwitzbad. 
welenven 1024 Colch. : 
7./V. | Schmerzen in beiden : 1000 . ~ S><20len: : 
Schultergelenken 202 1016 1S OO 0130 Citarin| 9° Schwitzbad. 
i i 30 : 
pad ae fae epee Sa sanz |18749| 0978 | — | do. [100 |  Schwitzbad. 
ij 1040 ; 
OV. | Rechte Hilfte 39:9 | F555 |19°510| 0924] — | do. |120] Schwitzbad. 
j ij 1110 a : 
10./V.) In beiden Hilften | 39.6 | 35 | fehlt | fehlt | =| — 11-25) Schwitzbad. 
11./V.| In beiden Hiiften wg | 1150 ‘ | ae sn 
starke Schmerzen 388 1017 fehlt | 0°726 Aspirin 11°30 
12./V.| Linke Schulter, | Eo ae potinay bb 
sonst schmerzfrei 375 1017 eee doit 
1600 ‘ ; 
13./V. Schmerzfrei normal i010 896 | 0-402) — do. {11:25} 
14./V.| Schmerzfrei; bleibt 2100 ; ; an Korpergewicht 
dauernd schmerzfrei |2°™Al| yoyo |!1012) 0528) — | do. |1130) 63 kg. 


Fall 2. R. K., 63 Jahre alt. Aufgenommen 24. Marz 1912. 

Anamnese: Patient ist hereditar belastet: eine altere Schwester war 
die letzten 5 Jahre ihres Lebens gichtkrank; ferner leidet eine Nichte an Gicht. 
Patient selbst ist nie ernstlich krank gewesen. 

Die ersten Anzeichen der jetzigen Krankheit machten sich vor °*/, Jahren 
bemerkbar: es bestanden schmerzende Stellen an den FiiBen und am linken 
Handgelenk. Gleichzeitig bildete sich ein Hornhautgeschwiir, dessen Heilung 
mehrere Monate in Anspruch nahm. April 1911 Schmerzen auch in den 
Schultern und Oberarmen, abwechselnd rechts und links. Wahrend und nach 
einer Nauheimer Kur bildeten sich unter heftigsten Schmerzen Gichtknoten 
am linken Knie und beiden Handen; auch die Handgelenke schwollen an. 
Einreibungen mit Jodvasogen, Massage, Abreibungen mit Campherspiritus 
erzielten keine Besserung. August 1911 schwollen die FiiBe an; Patient bekam 
jetzt Natr. salicyl. und wegen Herzaffektion Digalen. Der Schmerz steigerte 
sich, Patient magerte stark ab, hatte abends etwas Fieber. Oktober 1911 wird 
von Geheimrat Kraus Gicht festgestellt, Bader, Atophan, Radiogen verordnet. 
Diese Ratschlage befolgt der Hausarzt nicht, sondern behandelt weiter mit 
Einreibungen und Massage. Ende Oktober Beginn der Atophantherapie, die 
sofort Nachlassen der Schmerzen, Aufhéren des Fiebers und der Gelenk- 
schwellungen bis auf geringe Reste bewirkt. Seitdem taglich 1-5 Atophan; 
daraufhin besserte sich das Allgemeinbefinden, die Muskulatur wurde kraftiger. 


Gicht. 215 


Sobald Patient einen Tag mit Atophan aussetzte, traten die Schmerzen 
wieder heftig auf. 

Status praesens: Groer Mann mit schwach_ entwickelter 
Muskulatur und geringem Fettpolster. Blasse Hautfarbe. Innere Organe ohne 
Befund. Urin frei von Albumen. 

In beiden Kniegelenken mafiger Ergu8. FuB- und Zehengelenke leicht 
verdickt und bei Bewegungen schmerzhaft. Um die Gelenke herum tophische 
Ablagerungen von Harnsdure. Handgelenke verdickt, ulnare Deviation der 
Finger. Fibrillare Zuckungen der Interossei. 


Datum = Urin- | Spec. oe 
a iden EF eee saure in Bemerkungen 
Ss | 7 * | Gramm 
1912 = | | 
25./III. | 37:0 | 1200 | 1018 | 0:45 | Ordination: taglich 1:0, bzw. 1°5 Atophan 
” 2 Std. Radiuminhalation 
alle 2 Tage: ein Bad mit StaBfurter 
Salz 
26./IIl. | 373 | 1250 |} 1019 | 0-4 | Diat: reichlich Gemiise, Eier, nur einmal taglich 


Fleisch 
27./III. 36°9 | 1200 | 1020 | 0:53 
28./III. Sf nelovea OLa 10:6 


29./III. | 369 | 2100 | 1012 | 0-4 | Schmerzen in den Zehen- und Fingergelenken 
haben nachgelassen. 


30./III. 36°9 | 1800 | 1014 | 0°38 
31./III. | 369 | 1760 | 1013 | 0:46 
LIVE |) 36:9) | 10701 1014-50-52 


2./1V. | 369 | 1280 | 1013 | 0:38 | Mit eintretendem Wetterumschlag Verschlimmerung 
der Schmerzen. 


3./IV. 36°6 | 1400 | 1014 


4./IV. | -36°9 | 1800 | 1018 Patient klagt hauptsaéchlich iiber Schmerzen in 
beiden Oberarmen. Allgemeinbefinden zufrieden- 
stellend. 


5./IV. | 37:0 | 2000 | 1014 
6,/IV. | 36:8 | 1000 | 1014 
7./IV. | 36:9 | 2000 | 1017 


8./IV. 36°6 | 2000 | 1014 Keine bedeutende Anderung des Zustandes. 
9./IV. | 36°8 | 2100 | 1014 
10.,/IV. | 37:1 | 1600 | 1017 Patient wird auf purinfreie Kost gesetzt. 


11./IV. | 37:0 | 1000 | 1019 | — 
1M 37°34)) 1200.1 10210) = 
13,/IV. | 37:2 | 1280 | 1021] — 
14,/Iv. | 37-1 | 1800 | 1020} — 
15,/IV. | 37-5 | 1800 | 1021 | — 


16./IV. | 37-0 | 1400 | 1024 


17./IV. | 36:9 | 1350 | 1021 | 0:36 | Im Blut reichlich Harnsdure nachgewiesen (10 mg 
in 100 cm? Blutserum). 
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z Fi Harn- 
a g eke | hea: saure in Bemerkungen 
5 menge | Gew. Gre 
1912 fe 
18./IV. | 369 | 2500 | 1014, 0-4 
19./IV. | 37:0 | 1800 | 1014 | 0°42 


20./IV. | 36°9 | 2000 | 1016 | 0:5 | Befinden auBerst schwankend. Morgens nur sehr 
geringe Schmerzen in den Gelenken,~im Laufe 
des Tages zunehmend. 


21./IV. | 36°9 | 1900 | 1014 | 0:43 
22./IV. | 36:9 | 2200 | 1016 | 0:48 
23./IV. | 37:0 | 2000 | 1018 | 05 | FuB- und Zehengelenke beweglicher. 
24/IV. | 36°8 | 1800 | 1014 | 0-48 


25./IV. | 37:7 | 1860 | 1016 | 0-32 | Atophan ausgesetzt. Taglich 3 > 1:0 Aspirin. 
7 2 > 0°2 Pyramidon. 


26./IV. | 36:7 | 1200 | 1014 | 0:34 | Taglich Galvanisation der Handmuskulatur. 
27./IV. | 36:8 | 1800 | 1010 | 0:46 
PNM. || Boe bh CO | WOW | OS 
29./IV. | 36°9 | 1700 | 1013 | 0°42 
30./IV. | 37:0 | 1800 | 1014 | 0:44 


ey We 37:1 | 1800 | 1010 | 0°43 | Wieder leichte Gelenkschmerzen, Befinden weniger 
gut. Wieder taglich Atophan 1:0—1°5. 


DAN 2 36°5 | 1700 | 1010 | 0-4 | Patient beschwerdefrei. Thoriuminjektion. 
SING 36°8 | 1800 | 1010 | 06 Gelenke weniger geschwoilen, freier beweglich. 


4./V. Sime LOOR MOTOR 0:5 
Bs |Ne 36°4 | 1200 | 1008 | 0-41 | Geringe Gewichtszunahme. 


6./V. 36°8 | 1500 | 1010 | 0°60 | Geringe Schmerzen in den Hianden, starkere in 
den FiiBen. 


7./V. 36°4 | 1400 | 1010 | 0:52 
SNe 37°1 | 1600 | 1010 | 0-49 | Patient befindet sich wieder wohler. 
9./V. 37:1 | 1500 | 1010; — 


10./V. 370 | 1600 | 1010} — Befinden haufig schwankend, im ganzen aber 
ziemlich gut. 


Die klinische Sonderstellung der Nierengicht 
und die St6rungen seitens der Nieren bei der Gicht. 


Ebstein hat zum ersten Male den klinischen Begriff der Nierengicht auf- 
gestellt. Als primare Nierengicht faBt er die Falle von Gicht auf, bei denen 
die Erkrankung zuerst in den Nieren beginnt. Um die Nierengicht der Gelenk- 
gicht gegenitber abzugrenzen, stellt er beide folgendermaBen gegeniiber: ,,Die 
primare Nierengicht wird durch eine Nephritis uratica eingeleitet; sie ist das 
erste gichtische Symptom. Noch andere Kérperteile, insbesondere die Gelenke, 
kénnen dabei erkranken, es ist dies aber keineswegs notwendig, sondern der 
Tod kann eintreten, ohne da sich typische Gelenkveranderungen bei der 
Sektion nachweisen lassen. Dagegen kann bei primarer Gelenkgicht der Tod 
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erfolgen, bevor die Nieren Schaden gelitten haben, so daB lediglich die 
gichtische Veranderung in den Extremitaten nachweisbar ist.“ Diese Ebstein- 
sche Einteilung ist heute mit unseren erweiterten Kenntnissen des Purinstoff- 
wechsels nicht mehr durchfiihrbar (s. p. 202). Wir reservieren fiir jene Falle, 
die nach Fodstein intra vitam gar nicht zu diagnostizieren sind und die nur 
Gichtablagerungen in den Nieren aufweisen, den Ausdruck Gichtniere, 
fur die Falle von Gicht, die primar bedingt sind durch eine Harnsaureinsutti- 
zienz der Nieren, den Ausdruck Nierengicht. Die Abtrennung der Nieren- 
gicht ist aus den oben (p. 202) erwadhnten Gesichtspunkten leicht. Wir 
mochten hier nur zusammenstellen, welche Beteiligung der Nieren wir bei den 
Gichtikern antreffen kénnen. Wahrend bei den reinsten Fallen der regularen 
typischen Arthritis urica gewéhnlich die Nieren unbefallen sind, ist eine 
leichte Albuminurie, Cylindrurie und Epitheliurie in Fallen, bei 
denen die Gicht mehrere Jahre besteht, durchaus nichts Seltenes. In diesen 
Fallen kann das Bestehen der Albuminurie, Cylindrurie, Epitheliurie zeitlebens 
anhalten, ohne da8 wir Veranderungen wesentlicher Natur am Circulations- 
apparate antreffen (wenigstens nicht solche, wie wir sie bei den chronischen 
Nephritikern finden kénnen), ebenso ergibt post mortem dann die anatomische 
Sektion der Nieren keine wesentlichen nephritischen Veranderungen. Wir stehen 
nicht an, die die Gicht haufig begleitende Albuminurie auf die Harnsaurenoxe 
zuruckzufiihren, sehen in ihr indessen fiir gewohnlich nicht etwa den Aus- 
druck einer Harnsaureinsuffizienz. Ebenso wiirden wir es ftir auBerordentlich 
gewagt halten, in solchen Fallen eine Gichtniere, d.h. Uratablagerungen 
in den Nieren diagnostizieren zu wollen (cf.p.168). Man kann ohneweiters diese 
leichte Albuminurie, die oft nur in geringsten Spuren Albumens besteht, als 
harmlos betrachten, anderseits méchten wir aber auch betonen, da selbst in 
Fallen, wo ausgedehnte Gichtherde in den Nieren post mortem gefunden wurden, 
klinisch die Nieren und der Circulationsapparat so gut wie frei sein kénnen. 
DaB natiirlich eine Albuminurie gleichzeitig den Beginn einer ernsteren Nieren- 
erkrankung darstellen kann, braucht wohl nicht erst hervorgehoben zu werden. 
Eine zweite Form der Nierenstérung, die wir mitunter bei der Gicht antreffen 
und die schon oben eingehend besprochen wurde, stellt die Urikolithiasis dar, 
d.h. die Bildung von Uratnierensteinen. Sie mit der Gicht in unmittelbaren 
Zusammenhang zu bringen, sind wir klinisch nur dann berechtigt, wenn sich 
entweder bei einer seit mehreren Jahren bestehenden Gicht die Zeichen der 
Urikolithiasis finden (wir denken dann in diesen Fallen an die Entstehung der 
Harnsauresteine aus Gichtherden der Niere, ohne dafB wir es indessen intra 
vitam beweisen kénnen), oder aber dann, wenn sich an eine Nephrolithiasis, wo- 
bei es sich durchaus nicht nur um Uratsteine zu handeln braucht, eine Schrumpt- 
niere anschlieBt, die dann nach einiger Zeit zum Auttreten arthritischer Er- 
scheinungen fithrt. Im letzteren Falle haben wir es dann mit einer Nierengicht, 
entstanden auf dem Boden einer Steinniere zu tun, wobei eben die Harnsaure- 
insuffizienz der Nieren fiir das Entstehen der Gicht verantwortlich wird. Die 
dritte Méglichkeit der Beteiligung der Nieren bei Gichtikern stellt das Vor- 
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handensein einer primaren Nierenerkrankung dar, an die sich sekundar in 
fritherer oder kiirzerer Zeit Gichtattacken anschlieBen. Und hier sind es vor 
allen Dingen zwei Formen der chronischen Nierenerkrankung, die zur Nieren- 
gicht fiihren, das sind die sekundare Schrumpfniere und die 
primare Schrumpfniere. Nach unseren Erfahrungen gibt die se- 
kundare Schrumpfniere besonders dann Veranlassung zur Retention von Harn- 
sdure und zum Auftreten der Gelenkattacken, wenn sie auf alkoholischer oder 
luetischer Basis entstanden ist. In diesen Fallen finden sich zur Zeit des Auf- 
tretens der ersten Anfalle schon seit Jahren die Symptome reichlicher Albu- 
minurie, Polyurie oder sogar die Ausscheidung eines normalen Harns mit 
hohem specifischen Gewicht, starker Blutdrucksteigerung und Hypertrophie 
des Herzens. Wagt man hier die Gichtsymptome gegeniiber den Symptomen 
von seiten der Nieren ab, so wird dann stets klinisch im Vordergrunde das 
Bild der Nephritis, klinisch im Hintergrunde das Bild der Gicht stehen. 
Anders die Falle, bei denen die Gicht sich auf dem Boden einer primaren 
Schrumpiniere bildet. Das sind jene Falle, deren pathologische Anatomie wir 
oben naher auseinanderzusetzen fiir notwendig erachteten (cf.p.168). In diesen 
Fallen, die klinisch oft jahrelang symptomlos bleiben, entwickelt sich mehr oder 
minder langsam die Blutdrucksteigerung mit der Rigiditat und Wandverdickung 
samtlicher der Palpation zuganglichen Arterien, der konzentrischen Hyper- 
trophie des linken Ventrikels, einer mehr oder minder ausgesprochenen Polyurie 
gewohnlich mit minimaler EiweiBausscheidung und geringer Cylindrurie und 
Epitheliurie. Das sind jene Falle, bei denen ein mehr minder leichter Gicht- 
anfall das erste pathologische Symptom iiberhaupt darstellt, das auf die Nieren 
hinweist; gewissermafen handelt es sich hier um eine partielle Form der 
Niereninsuffizienz, einer Insuffizienz nur fiir die Harnsaure, durch die das 
ganze Krankheitsbild der Gicht geschaffen wird. Merkwiirdigerweise sind das 
auch Falle, die in ihren Gichtattacken, wenn sie nicht gerade hereditar 
aggraviert sind, leicht verlaufen; oft sind die Anfalle nur wahrend 2—3 Jahren 
zur Beobachtung gekommen und verschwinden dann ganz, der Patient kann 
sich jahrelang ungetriibten Wohlseins erfreuen, bis dann die Insuffizienz des 
linken Ventrikels mit Asthma cardiale den letzten Akt beginnen 14Bt. Diese 
Falle sind also der reinste Typus der Nierengicht. DaB die Prognose in solchen 
Fallen schlecht ist, braucht wohl nicht betont zu werden, sie ist nicht schlecht 
durch die Gicht, sondern sie ist schlecht hinsichtlich der schweren Belastung des 
Circulationsapparates. DaB die Diagnose leicht ist, sofern man eben in jeder 
Blutdrucksteigerung iiber 160 mm Quecksilberdruck in der Arteria brachialis 
an die Nephritis denkt, versteht sich von selbst. Hervorheben méchten wir bei 
dieser Gelegenheit daB wir nach unseren Erfahrungen nie- 
mals die Diagnose einer Nierengicht bei dauernd nor- 
malem Blutdruck machen. 

Eine weitere Kombinationsméglichkeit ist allerdings noch bei der Gicht 
geschaffen; wir haben ihrer oben bereits gedacht, sie ist die Kombination einer 
echten typischen regularen Arthritis (Stoffwechselgicht) mit einer Schrumpf- 
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niere. Es ist nicht ausgeschlossen, ja sogar fiir uns wahrscheinlich, daB in 
vielen Fallen das dauernde Circulieren von Harnsaure im Blut eine Schadigung 
kleinerer Arterien, so auch der Vasa afferentia der Nieren verursacht und 
damit das Bild einer Schrumpfniere bedingt. Das sind dann Gichtiker, die 
jahrelang ihre Anfalle bekommen bei zunachst nur minimaler Albuminurie, 
Cylindrurie, gutem Ausscheidungsvermégen der Nieren und normalem Blut- 
druck; allmahlich aber stellt sich die Arterienrigiditat und Wandverdickung 
ein, der Blutdruck steigt und Polyurie tritt ein. SchlieBlich findet sich das aus- 
gesprochene Bild der primaren Schrumpfniere bei einer schon vorher vor- 
handen gewesenen Gicht (Kombination der Stoffwechselgicht mit der Nieren- 
gicht), ein Bild, dem wir nicht gar so selten begegnen. In diesen Fallen pflegen 
die typischen Anfalle sehr bald zu schwinden, es treten schwere Gelenk- 
deformitaten mit Tophibildung auf und wir kénnen in den schwersten Fallen 
mitunter ein Bild vor uns haben, wie jener charakteristische, oben angefiihrte 
Fall von Tollens. Allerdings war in jenem Falle eine Bleiatiologie gegeben, 
und diese Bleiatiologie bei der Gicht spielt eine nicht geringe Rolle; wir haben 
ihrer bereits oben (p. 208) gedacht. Alle Falle von Bleigicht, die wir zu sehen 
Gelegenheit hatten — es sind das im ganzen etwa 12 Falle — boten die Erschei- 
nungen eines hohen Blutdrucks und Symptome der Schrumpiniere dar bei einem 
gewohnlich exquisit hohen Harnsauregehalt des Blutes. Unsere friihere An- 
nahme, dafB das Blei in erster Linie den Purinstoffwechsel schadigt, méchten 
wir nicht mehr in dem Umfange aufrecht erhalten, sicherlich stehen die In- 
suffizienzerscheinungen fiir die Harnsaureausscheidung seitens der Niere im 
Vordergrund. DaB indessen das Blei auch das Parenchym der Leber zu stéren 
vermag und auf diese Weise um so eher das Symptombild der Gicht hervor- 
ruft, ist nicht von der Hand zu weisen, unseres Erachtens geniigt aber voll- 
standig die Funktionsstérung der Niere, um das Bild der Bleigicht verstehen 
zu kénnen. Eine besondere Materia peccans anzunehmen, wie Liithje es will, 
dazu liegt kein Grund vor, wenn auch die Méglichkeit nicht bestritten werden 
kann, daB das Blei Knorpel und Knochen schadigt und so den Boden fiir die 
Gichtablagerungen vorbereitet. Eine klinische Sonderstellung kommt den Fallen 
reiner Bleigicht, wie wir sie zu beobachten Gelegenheit hatten, im grofen 
ganzen nicht zu, sie boten eben das Bild einer Schrumpfniere mit Gichtattacken 
dar, lediglich die Atiologische Bedeutung und die sich daraus ergebende 
Therapie zwingt uns, die Falle der Bleigicht klinisch abzusondern. 


Die Beziehungen der Gicht zu Diabetes und Fettsucht 
(Fettleibigkeit). 

Seitdem Ebstein die drei Stoffwechselkrankheiten: Gicht, Diabetes und 
Fettsucht als cellulare vererbbare Krankheiten bezeichnet hat, ist diesen dreien 
nicht nur in bezug auf ihre hereditare Verwandtschaft von der Klinik 
ein engerer Zusammenhang eingeraumt. Indessen nach unseren Erfahrungen 
nicht mit vollem Recht. Da® Gichtiker sehr haufig fettleibig sind, ist ja all- 
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bekannt. Bouchard klassifizierte diese Krankheiten als Krankheiten mit ver- 
langsamtem Stoffwechsel. DaB in vielen Fallen bei der Fettsucht diese Ver- 
langsamung des Stoffwechsels vorhanden ist in dem Sinne, daB der Umsatz 
erniedrigt ist, daritber besteht ja kein Zweifel, und daB bei der Gicht der 
Purinstoffwechsel verlangsamt ablauft, dariiber ist auch keine Diskussion mehr; 
trotzdem unterscheiden sich Gicht und Fettsucht wesentlich. Die eigentliche 
Fettsucht, d.h. die konstitutionelle Fettsucht, die Fettsucht von Haus aus, stellt 
doch mehr minder eine Stérung des Stoffwechsels dar, deren Wesen begriindet 
ist in Anomalien der Driisen mit innerer Sekretion. Vielleicht sind die meisten 
Falle jugendlicher Fettsucht hypophysar, andere thyreoideal, andere wieder 
mogen sich von den Geschlechtsorganen herleiten etc. Eine Klassifizierung 
dieser Falle von Fettsucht mag uns bei der emsigen Forscherarbeit der heutigen 
Zeit auf dem Gebiete der Driisen mit innerer Sekretion vielleicht schon das 
nachste Dezennium bringen, keineswegs aber sind wir im stande, auch nur 
entfernt einen pathologisch-physiologischen Zusammenhang anzuerkennen 
zwischen Gicht und Fettsucht, wobei wir, wohlverstanden, unter Fettsucht die 
Faille mit konstitutionellem Moment verstehen. 

Anders ist es mit der Fettleibigkeit, besonders dann, wenn es sich um eine 
Fettleibigkeit durch Surménage auf dem Gebiete des Fleischgenusses und des 
Alkoholgenusses handelt, gibt sie doch die beste Vorbedingung fiir das Aui- 
treten der Gicht. Das typische Bild der Schlemmergicht, wie es schon im alten 
Rom bekannt war, stellt die Verquickung von Fettleibigkeit durch Surménage 
mit Gicht vor. DaB fettleibige Eltern haufig die Gichtanlage ihren Kindern 
iibertragen, soll nicht nur nicht bestritten, sondern sogar befiirwortet werden. 

Die Beziehungen des Diabetes zur Gicht, die hereditar vielleicht in 
geringerem Umfange bestehen mégen, sind ebenfalls nicht sehr bedeutend. 
Allerdings gibt es Kombinationen zwischen Gicht und Diabetes. Beispielsweise: 
Ein Gichtiker bekommt plétzlich einen leichten Diabetes. Beide, Gicht und 
Diabetes, verlaufen nun ungetriibt nebeneinander, ohne daB die diabetische 
Stérung die Gichtanfalle beeinfluBt, eher, daB die Gichtanfalle zur Ver- 
minderung der Glykosurie fiihren. Wenn auch angegeben wird, daB Glykosurie 
haufiger bei Gichtikern gefunden werde, so kénnen wir nur mitteilen, daB wir 
nicht gleicher Ansicht sind. Die Kombination zwischen Diabetes und Gicht 
bezieht sich nach unseren Erfahrungen lediglich auf die Formen leichten oder 
leichtesten Diabetes; bei schwereren Diabetikern sehen wir haufig ein Zuriick- 
treten der Gichtanfalle. Auf eine Kombination méchten wir hier noch verweisen, 
die man nicht so selten beobachten kann und die wir fast als typisch bezeichnen 
mochten : 

Fin fettleibiger Gichtiker, der seine Anfalle um die Fiinfzigerjahre herum 
noch regelmaBig zu bekommen pflegte, weist plétzlich, etwa in einer groBen 
Zehe, die noch letzthin der Sitz eines Anfalles war, ein nicht heilenwollendes 
Geschwiir auf; nunmehr ergibt die Untersuchung das Bestehen einer leichten 
Form eines Diabetes, man findet neben der Plethora abdominalis eine gewisse 
Sklerose peripherer Arterien und der Aorta. Von nun an schwinden die Gicht- 
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anfalle, statt dessen ist das Bild eines Diabetes mit arteriosklerotischer Gangran 
vorhanden. Es kann dieses Bild sich natiirlich mannigfach variieren. Das 
Wichtigste im klinischen Komplex bleiben die geschadigten Arterien. 


Beziehungen zwischen Gicht und Rheumatismus. 


Heute, wo wir jeden Fall von Gicht zu analysieren in der Lage sind, ist 
es natiirlich ein leichtes, die Beziehungen der beiden Krankheiten untereinander 
zu determinieren. Wir kénnen da Magnus-Levy vollstandig recht geben, wenn 
er sagt, daB der Rheumatismus nach dem 50. Lebensjahre auSerordentlich 
Selten sei, und daf es sich in diesen Fallen meist um eine Gicht, u. zw. die poly- 
artikulare Form der Gicht handle, die leicht mit Rheumatismus verwechselt 
wird (s. p. 212). DaB die Gicht sich auf dem Boden eines alten Rheumatismus 
etablieren kann, ist wohl fraglos. Menschen, die in ihrer Jugend, mit 10 bis 
20 Jahren, Gelenkrheumatismus gehabt haben, kénnen in spaterem Alter mit 
Gicht erkranken. Die Kombination der Gicht mit akutem Gelenkrheumatismus 
wird indessen wohl in ihrer Haufigkeit iiberschatzt. Auch typische Falle eines 
sekundar-chronischen Gelenkrheumatismus mit Gicht haben wir nie beobachtet, 
wohl aber gibt es Falle unter dem Bilde eines primar-chronischen Gelenk- 
‘rheumatismus, die gichtische Manifestationen aufweisen, und die wir infolge- 
dessen als ,,chronisch deformierende Gicht“ (s. p.210) bezeichnen, ohne daf 
etwa notwendig in diesen Fallen abnorme Tophibildungen vorhanden sind. 
Es ist nicht ausgeschlossen, ja sogar wahrscheinlich, daB in diesen Fallen 
das dauernde Kreisen der Harnsaure im Blute die Ursache dieser chronisch 
destruierenden Arthritis ist, es handelt sich dann aber nicht um eine Kom- 
bination zwischen Gicht und Rheumatismus, sondern um einen kausalen Zu- 
sammenhang zwischen Harnsaure und Arthritis etwa im Sinne einer Saure- 
diathese. 


Die Prognose der Gicht. 


Die Englander pflegen jedem, der den ersten Gichtanfall bekommt, zu 
gratulieren, weil Gicht Langlebigkeit verspreche; sicherlich liegt eine Wahrheit 
darin, denn die riistigsten, kraftigsten Menschen werden ja mit Vorliebe von 
der Gicht befallen, und daB ganz alte Leute seit 30 oder 40 Jahren regelmafig 
einen Anfall durchmachen, ist ja keine groBe Seltenheit. Die Prognose der 
Gicht ist nicht einheitlich zu fassen. Die Falle von Nierengicht sind prognostisch 
ungiinstig, weil sie eben Falle von Schrumpfniere darstellen, sie sind auch 
nach den Prinzipien einer Schrumpfniere zu beurteilen. Die Falle einer 
Stoffwechselgicht kénnen sich ja zwar in alljahrlich 2—3mal wiederkehrenden 
Anfallen zeigen, brauchen indessen dem Trager weder Deformitaten noch 
sonst irgendwelche dauernden Stérungen einzutragen, und wiederum ist die 
Prognose der Gicht, ganz abgesehen von der Schmerzhaftigkeit der Anfalle 
in anderen Fallen, wo es sich um den Ubergang zur chronisch deformierenden 
Arthritis handelt, und ferner in jenen Fallen, die von vornherein polyartikular 
auftreten und aus dem polyartikularen Charakter sofort in einen chronisch 
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deformierenden iibergehen, schlecht. Zwar wird das Leben nicht verkiirzt, wohl 
aber sind die Deformierungen der Gelenke dasjenige, was die Arbeitsfahigkeit 
einschrankt, die Schmerzen dasjenige, was die Patienten plagt und ihnen unter 
Umstanden die Lust am Leben benimmt, und schlieBlich kénnen konkurrierende 
Nierensymptome auch ernstere, das Leben gefahrdende Komplikationen dar- 
stellen. Am besten wird man bei der Prognosestellung der Gicht etwas schema- 
tisch vorgehen: : 

1. Falle von Gicht, die in dem 40. Lebensjahre beginnen, mit Surménage 
in der Atiologie, moglichst ohne Hereditat, mehrere Anfalle im Jahr von nicht 
zu langer Dauer, Anfalle alle Jahr wiederkehrend, keine Deformierung hinter- 
lassend, geben im allgemeinen eine gute Prognose, sofern diese Patienten ent- 
sprechend therapeutisch behandelt werden. Jahrelanges Freisein, ja Ver- 
schwinden der Anfalle unter entsprechender Behandlung sind durchaus nichts 
Seltenes. 

2. Falle mit Hereditat, frithzeitigem Beginn, im 20.—30. Lebensjahre, 
womoglich ohne Surménage in der Atiologie, mit haufigen langer dauernden 
Anfallen erweisen sich therapeutisch zwar auch noch beeinfluBbar bis zum 
Verschwinden der Anfalle fiir langere Zeit hindurch, indessen besteht hier 
schon groBe Neigung zum Ubergang in chronische Deformierung mit Tophi- 
ablagerungen. 

3. Falle von primar deformierender Gicht, oft frihzeitig schon auftretend, 
mit starker Destruierung kleinerer Gelenke, geben eine schlechte Prognose, weil 
sie therapeutisch wenig beeinfluBbar sind; das Fortschreiten des Leidens kann 
wenigstens durch entsprechende Behandlung verhindert werden. 

4. Falle von polyartikularem Charakter brauchen die Prognose nicht zu 
triiben, erst dann, wenn sich aus dem polyartikularen Anfall sofort der Uber- 
gang zur deformierenden Gicht einfindet. 

5. Bei Fallen von reiner Nierengicht, dazu gehért auch die Bleischrumpt- 
niere, ist die Prognose beziiglich der Gichtattacken im allgemeinen nicht 
schlecht, schlecht nur dann, wenn sich zu einer typischen Gicht sekundar eine 
Schrumpfniere hinzugesellt; in letzterem Falle haufig schwere Deformierung 
der Gelenke. Die Bleischrumpfniere ist aus denselben Gesichtspunkten 
prognostisch zu beurteilen; quoad vitam ist die Beurteilung nur nach der Be- 
schaffenheit der Nieren méglich. 


Die Behandlung der Gicht. 
Die Behandlung des akuten Gichtanfalles. 


Wird man nachts zu einem akuten Anfall gerufen, so ist das beste Mittel 
die Einspritzung von Morphin in geniigend groBer Dosis; beim erwachsenen 
Mann also 0:02 bis 0:03 g Morphin. Am nachsten Tage gebe man Colchicin, 
wie auch noch die nachstfolgenden Tage. Das beste Praparat sind die Granules. 
de Colchicine Houdé. 


Wir geben im allgemeinen das Praparat in folgender Weise: am ersten 
Tage 4, am zweiten Tage 3, am dritten Tage 2, am vierten Tage 1 Granule 
(= 0:0001 g Colchicin enthaltend). Ein Abfithrmittel zu geben, empfiehlt sich 
nur dann, wenn auf das Colchicin hin keine Diarrhée erfolgt. 

Manche akuten Gichtiker, die ihre Medizin und Arzte schon viel erprobt 
haben, bevorzugen den Liqueur Laville, andere Alberts Remedy. Beides sind 
wirksame Praparate. Die Tinct. Colchici steht aber hinter der Wirksamkeit des 
Colchicins zuriick. 

Wahrend der arthritischen Attacke gebe man eine den Magendarmkanal 
womoglich gar nicht belastigende Diat (Suppen, Breie), um, sobald als der 
Patient das Bett verlaBt, zur vollen purinfreien Diat iiberzugehen. Wichtig 
ist dabei, den Patienten sobald als nur irgend méglich aus dem Bett aufstehen zu 
lassen, ihn herumgehen und ihn koérperliche Bewegungen machen zu lassen. 
Es steht insofern die Gicht im Gegensatz zu allen iibrigen akuten Gelenk- 
erkrankungen, bei denen die Schonung des erkrankten Gelenks die Hauptregel 
bildet. 

Mit dem Einsetzen der vollen purinfreien Diat beginnt auch das Einsetzen 
der Atophantherapie, iiber deren Wesen und Anwendungsweise wir weiter 
unten berichten werden. Als Beispiel einer Diat im Anfalle sei folgende 
gegeben: 

Morgens: Kaffee oder Tee mit Milch, Zwieback oder geréstetes Wei}- 
brot mit Teebutter. 

II. Frithstiick: Zwieback mit Butter. 

Mittags: Hafermehlsuppe, durchpassiertes Gemiise (Spinat, Mohr- 
riiben, Blumenkohl, Maronen, Kartoffelmus), Kompotte (Apfelmus, Pflaumen- 
mus). 

Nachmittags: Kaffee oder Tee mit Milch. 

Abends: Milchreis oder GrieBbrei, resp. leichter Pudding mit Kompott 
oder Fruchtsauce. 


Die Therapie des Intervalls. 
Die Diat. 

Da die Anhaufung des Blutes mit Harnsaure, die Urikamie, die Wurzel 
alles Ubels bei der Gicht darstellt, miissen wir eine Diat bei der Gicht ver- 
ordnen, durch die der Harnsaurespiegel des Blutes nach Méglichkeit herab- 
gedriickt wird. Eine solche Kost ist die purinfreie Diat. 

Da indessen auch die fleischfreie Kost nicht ganz purinfrei ist, so sprechen 
wir besser von einer purinarmen Kost. Die Empfehlung einer purinarmen Kost 
fiir die Gicht ist schon friihzeitig ergangen, so von Garrod. Aber noch heutiges- 
tags gibt es Arzte, die einer entgegengesetzten Ansicht huldigen, ausgehend 
von der Tatsache, daB Gichtiker mitunter auch bei sog. purinfreier, d. h. fleisch- 
freier Kost Gichtanfalle durchzumachen haben. Zum Teil liegt das sicherlich 
daran, daB viele Arzte die fleischtreie Kost nicht lange genug durchfithren 
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lassen. Eine fleischfreie Kost soll vom Gichtiker nach Méglichkeit Monate hin- 
durch durchgefiihrt werden; erst dann pflegt sich ihr voller Nutzen durch Ver- 
minderung der Anfalle zu zeigen. 

Aber auch wenn unter langere Zeit durchgefiihrter purinarmer Diat noch 
Anfalle ab und zu auftreten, diirfen wir uns dadurch nicht entmutigen lassen ; 
die Ursache liegt eben darin, daB bei der Gicht auch nach Ausschaltung der 
alimentaren Harnsaurebildung unter Umstanden intermediar noch viel Harn- 
saure im Blute kreisen kann. In den meisten derartigen Fallen diirfte es 
sich aber sicherlich um Diatfehler handeln, welche der Beobachtung ent- 
gehen. Es bedarf ja in schwereren Fallen nur relativ geringer exogener Purin- 
zufuhr, um aus der chronisch vorhandenen endogenen Urikamie eine Hyper- 
urikamie zu machen. Die Erkenntnis dessen, was eine purinfreie Diat heift, ist 
aber noch keineswegs so verbreitet, wie z. B. diejenige einer kohlenhydrattfreien 
Diat, schon deshalb nicht, weil es immer an genauen Analysen der Nahrungs- 
mittel in gréBerem Umfange fehlte und die vorhandenen nicht weit genug 
bekannt wurden. Heute verfiigen wir iiber exakte Analysenwerte. Wir verweisen 
auf die hier angefithrten Analysentabellen, insbesondere diejenige von Schmid 
und Bessau***, nach denen es leichtfallt, den Puringehalt der Nahrung zu be- 
messen. Man erfahrt daraus in erster Linie, daB fleischfreie Er- 
nabrung sich nicht deckt mit-purinfireier Ernaema 
indem es eine Reihe von vegetabilischen Nahrungsmitteln gibt, wie Spinat, 
frische Schoten, Erbsen, Linsen, Kérner, Steinpilze, Pfefferlinge u. a., welche 
einen Puringehalt aufweisen, wie er im Fleische besteht. Die uneingeschrankte 
Empfehlung aller Vegetabilien als harmlose Kost ohne Auswahl mu8 demnach 
heute als ein diatetischer Fehler betrachtet werden. 

Wir weisen ferner darauf hin, daB die verschiedenen animalischen 
Nahrungsmittel recht verschieden in ihrem Puringehalt sind. Insbesondere 
interessieren die teils recht hohen Werte der Fische, Austern und Crustaceen, 
welche haufig als relativ harmlos in diatetischen Vorschriften Gichtkranker 
anzutreffen sind. So halt Duckworth Hummern, Austern und besonders Schell- 
fisch, wenn sie frisch sind, fiir ganz unschuldig; Ebstein gestattet das Fleisch 
der Fische in frischem Zustand, und auch Minkowski, der iiberhaupt das ab- 
solute Fleischverbot nicht fiir richtig halt, verbietet nur fette und nicht ganz 
frische Fische, weil sie leicht Dyspepsie machen, wahrend er Austern, wenn 
frisch, fiir durchaus empfehlenswert ansieht; iiberhaupt kommt nach Minkowski 
die Qualitat und die Verdaulichkeit der Fleischspeisen bei ihrer Auswahl in 
erster Linie in Betracht. 

Auf einen streng diatetischen Standpunkt stellen sich v. Noorden**, 
Umber, Brugsch und Schittenhelm***, welche mit aller Scharfe betonen, da8 
der erste und wichtigste Faktor der Gichtbehandlung eine anhaltende strenge 
Diat ist, welche nicht nur fleischfrei, sondern unter Beriicksichtigung der 
Analysenresultate wirklich purinarm, nach Méglichkeit sogar purinfrei ist, um, 
wie schon gesagt, den Harnsaurespiegel des Blutes dauernd méglichst niedrig 
zu halten. 
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Mit der strengen Diat erreichen wir wohl noch einen anderen Vorteil, auf 
den bereits v. Noorden*** hinwies, namlich den der Schonun g der fer- 
mentativen Krafte. Man kann sich vorstellen, daB ahnlich, wie beim 
Diabetes der Zuckerstoffwechsel, durch eine monatelange und langer fortgesetzte 
Diat auch der Fermentapparat des Nucleinstoffwechsels infolge der geringeren 
Inanspruchnahme restituiert wird, so daB sich seine pathologische Beschaffen- 
heit allmahlich behebt. Endlich wird durch die Fernhaltung jeden Purinnach- 
schubes dem Korper Gelegenheit gegeben, sein pathologisches Plus an Harn- 
saure, das sich in seinen Geweben findet, zu entfernen. 


Selbstverstandlich muB bei Verordnung einer strengen Diat die Dia- 
gnose sicherstehen. Man muB seiner Sache sicher sein, daB es sich in dem Fall 
um eine echte Arthritis urica handelt. Es ist kein Zweifel, da® gar nicht so 
Sselten chronische Arthritiden ganz anderer Provenienz mit diatetischen Vor- 
schriften bedacht werden, welche gar nicht am Platze sind. Aber auch bei der 
echten Gicht muB die Individualitat beriicksichtigt werden. Wir méchten zwar 
die Ansicht aussprechen, daB es wohl gelingt, bei nétiger Beherrschung der 
Kochkunst den Kochzettel auch bei Beschrankung auf purinfreie oder purin- 
arme Nahrungsmittel so zu variieren, daB die Diat ebenso dauerid unschwer 
durchgefiihrt werden kann, wie eine Diabetikerdiat. Man wird aber doch 
manchmal nicht umhin kénnen, Konzessionen zu machen, und da kann man 
eine weniger strenge Diat unter Heranziehung der analytischen Werte durch 
Zumessung einer bestimmten Menge Purinkérper verschreiben. 


Unsere Therapie fiir den weiteren Verlauf wiirde nur zweifellos eine voll- 
kommen feste Basis erst dann erhalten, wenn wir im stande waren, fiir jeden 
einzelnen Gichtfall zu bestimmen, wie groB in seinen einzelnen Stadien die 
Purinzufuhr sein diirfte, die der jeweiligen Urikamie, resp. den urikolytischen 
Kraften entsprache. 


v. Noorden und Schliep**** empfehlen daher eine Toleranzbestim- 
mung, wodurch die Menge purinhaltigen Materials erkannt wird, welche 
noch ordnungsgemaB verarbeitet und eliminiert werden kann. Hier liegt dann 
die Toleranzgrenze, bei deren Uberschreitung erst die Gefahren beginnen. Um 
diese festzustellen, verfolgt man in einer purinfreien Ernahrungsperiode den 
EinfluB einer gewissen Fleischmenge (200—400 g) auf die Harnsaureaus- 
scheidung. In ganz ahnlicher Weise geht Umber'* vor. In dem er den Kranken 
auf purinfreie Kost setzt, bestimmt er zunachst die endogene Harnsaureaus- 
scheidung; dann gibt er eine Fleischzulage und beobachtet, wie lange es dauert, 
bis im Harn wieder der endogene Wert erreicht wird, bis also die durch die 
Fleischzulage bedingte Erhéhung in der Ausscheidung wieder verschwunden 
ist. Je mehr Tage dies dauert, desto schwerer ist der Fall und desto strenger 
muB er gehalten werden. Umber erlaubt dann bestimmt zugemessene Fleisch- 
zulagen alle paar Tage und setzt die fleischireien Intervalle so an, daB sie der 
durch den Stoffwechselversuch gefundenen Erhéhung entsprechen. So ver-~ 
meidet er jede Kumulation. 
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Beide Methoden, die v. Noordensche Toleranzbestimmung und die Umber- 
schen Purinhungertage, haben zweifellos ihre guten Seiten, indem sie das 
einzig richtige Prinzip der funktionellen Therapie verfolgen. Am besten werden 
sie wohl kombiniert angewendet, wie Schittenhelm und Schmid**’ betonen. Immer- 
hin ist zu bedenken, daB der AufschluB durch die Toleranzbestimmung kein 
ganz eindeutiger ist. Die Harnsaureausscheidung hangt ja von zwei Faktoren 
ab, von der Harnsaurebildung und der Harnsaureausscheidung. Dabei braucht 
eine stark verschleppte Ausscheidung keineswegs das Symptom eines schweren 
Falles zu sein, da gerade hier die Verhaltnisse zwischen Harnsaurebildung 
und -ausscheidung die denkbar giinstigen sein kénnen. Es mu8 daher sowohl 
die Zeit als auch die Menge der in der Zeiteinheit ausgeschiedenen Harnsaure 
in Betracht gezogen werden, sowie der Grad von Urikamie und die Neigung 
zur Hyperurikamie. Namentlich die letztere verdient Beriicksichtigung. Von ihr 
hanet die Haufigkeit, die Heftigkeit und die Dauer der Anfalle ab, und aus 
diesen kann man auf die Neigung zur Hyperurikamie schlieBen. Ausfall der 
Stoffwechseluntersuchung und Beriicksichtigung des individuellen Verlaufes 
miissen die Diat im einzelnen Fall bestimmen. 


Was die iibrigen Nahrungsstoffe anbelangt, so bedarf es bei verninftiger 
Verteilung derselben in der Kost keiner besonderen Vorschrift. Umber glaubt 
allerdings, die Eiwei8zufuhr einschranken zu mtissen, indem er annimmt, daB 
groBe EiweiBmengen die endogene Harnsaurekurve in die Hohe treiben. Wir 
kénnen ihm hierin nicht folgen und sehen keinen Grund, die Auswahl der 
erlaubten Nahrungsmittel durch eine Beschrankung der EiweiBmenge noch 
mehr einzuengen. 


Fett ist bei normalem Fettstoffwechsel in allen Formen und Mengen 
gestattet, soweit es die Verdauung nicht behelligt. Bei Komplikation mit Fett- 
sucht ist darauf Riicksicht zu nehmen. 


Kohlenhydrate, Obst und Gemiise, bilden einen wesentlichen Be- 
standteil der Gichtikerdiat. In verniinftigen Grenzen genossen, werden sie vor- 
zuigliche Dienste leisten. Zu warnen ist nur vor forcierten Obstkuren, wie 
Trauben-, Citronen- etc. Kuren, indem diese einerseits leicht zu schadlichen 
Digestionsstérungen fithren kénnen, anderseits aber den Kérper mit Alkali 
uberschwemmen, was nach den bereits besprochenen experimentellen For- 
schungen (s.p.51) die Bildung entziindlicher Uratherde begiinstigen muB8. 


Aus denselben Griinden mu8 man auch vor dem allzu reichlichen Gebrauch 
alkalischer Wasser warnen. Wenn wir auch den Wert von Bade- 
kuren mit verniinftiger Diatetik und maBiger Durchschwemmung des Kérpers 
durch Mineralwasser vollauf anerkennen, wenn wir auch natiirlich zugeben, 
daB unter Umstanden, namentlich wenn komplizierende Dyspepsien gastrischer 
oder intestinaler Natur vorliegen, eine maBige Trinkkur mit selbst alkalischen 
Wassern auch dem Gichtkranken zuweilen gute Dienste leisten, so miissen wir 
uns doch fir die Gicht der beliebten forcierten Alkalitherapie gegeniiber 
véllig ablehnend verhalten. Die Griinde sind aus dem p.51 Gesagten zu 
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ersehen. Ubrigens ist die Méglichkeit in Betracht zu ziehen, daB die manch- 
mal beobachtete giinstige Wirkung der alkalischen Wasser mit ihrem Radium- 
gehalt zusammenhangen. 

S. Cohn** kommt iibrigens neuerdings zu einer Empfehlung kalireicher Kost bei 
der Gicht, weil als Mononatriumurat (experimentell) abgelagerte Harnsdure durch kali- 
reiche Kost eher vermindert wird; Erfahrungen von Bechhold und Ziegler’ weisen gleich- 
falls darauf hin, da8 bei einem mit Mononatriumurat gesdttigten Serum Na und Ca 
fordernd, K und Mg hemmend auf die Ausfallung des Urats wirken. Indessen sind diese 
Tatsachen noch nicht ausreichend, um in praxi die Kalisalze bei der Gicht zu empiehlen. 

Als Getranke empfehlen sich erdalkalische Sauerlinge, Limonaden 
und ahnliche Mischungen. Was den Alkohol anbelangt, so ist er im Hinblick 
auf seine nachgewiesene Schadigung des Nucleinstoffwechsels am besten véllig 
zu verbieten. Man kann ja alkoholfreie Weine erlauben und bei sehr groBen 
Alkoholireunden, die nicht zur Abstinenz zu bringen sind, allenfalls leichte 
Moselweine. Was den Kaffee und Tee anbelangt, so miiBte man sie aus der 
strengen Diat streichen, weil der Ubergang eines kleinen Anteils ihrer Methyl- 
purine in Harnsaure nach den in der Literatur vorliegenden Versuchen méglich 
ist; indessen wirkt nach unseren praktischen Erfahrungen weder Kaffee noch 
Tee anfallauslésend. 

Was die Aufstellung der Diat beim Gichtiker anlangt, so ist der Gichtiker 
calorisch ebenso einzustellen, wie der Gesunde. Fettsiichtige Gichtiker werden 
zweckmabig langsam entfettet, magere calorisch reichlich eingestellt. (Siehe 
die Kapitel Fettsucht und Uberernahrung.) Die purinarme Diat dar f (s. 0.) 
keine eiweiBarme sein. Am besten gibt man 15—20°/, der gesamten erforder- 
lichen Calorien an EiweifB. Als Eiwei8trager kann man sich in der Hauptsache 
der Eier, Milch, Kase bedienen; nur im Notfalle kinstlicher EiweifSpraparate 
(z. B. Casein, Plasmon etc.). 

Als Muster einer purinarmen Diat, die durch reichliche 
Zugaben von Butter, Sahne, Speck oder durch Fortlassen dieser beliebig 
calorisch verandert werden kann, sei hier folgendes Beispiel der Kostordnung 
aufgestellt : 

Morgens: Coffeinfreier Kaffee mit 50g Sahne oder 100g Milch, 
150 g WeiBbrot; 25—50 g Butter, 25—50 g Honig, Fruchtgelee, Marmelade. 

Il. Frihstick: 2 Eier oder 50—100g Kase (Emmentaler, Quark, 
Limburger, Hollander, Fromage de Brie, Sahnenkase, Roquefort, Kuhkase, 
Edamerkase etc.), WeiBbrétchen (50—75 g), 25 g Butter. 

Mittags : 300g einer samigen Suppe (GrieB, Graupen, Reis, Tapioka, 
Sago, Hafermehl oder Fruchtsuppe), (cave Bouillon!), 150g Kartoffeln, 
eventuell als Kartoffelmus, 150g griine Gemiise (durchs Sieb geschlagen), 
eventuell Salate, 200 g Pudding (GrieB, Reis, Mondamin) mit Fruchtsauce 
oder Kompott (in das gesamte Mittagessen lassen sich 50—100 g Butter 
verarbeiten). 

Nachmittags : Coffeinfreier Kaffee mit Milch oder Sahne, 50—100 ¢ 


gerésteter Zwieback mit Butter (25—50 g) uid Marmelade. 
15* 
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Abends: Omelette mit Marmelade oder Rithrei oder Eier in sonstiger 
Form (eventuell auch eine Mehl-, GrieB- oder Reisspeise mit Fruchtsaucen), 
100 g Brot mit 25 g Butter, 50 g Kase, 100 g Obst. 


(Eventuell mittags und abends: 2mal 20 Tropfen Acid. hydrochl. dilut. 
Tafelgetrank: erdige Sauerlinge, z. B. Selters, Romerbrunnen, Wildunger Georg 
Viktorquelle, Reinhardshausener Reinhardsquelle u. a. m., ca. °/,— 1 2). 


Gewéhnlich lassen wir die geplagten Patienten eine purin- (fleisch- und 
fisch-) freie Diat zwei bis drei Monate durchfithren, gestatten dann acht 
Wochen lang woéchentlich zwei- bis dreimal Fleisch (150 g nur einmal mittags, 
wobei es gleichgiiltig ist, ob man weiBes oder schwarzes Fleisch verabreicht, 
wahrend es verboten ist, zellreiches Fleisch zu verabreichen, also Thymus, Leber, 
Niere, Lunge, Hirn) und spater sechsmal in der Woche Fleisch, also mit einem 
Fleischfasttag, wobei auch hier wieder betont werden muB, daB das Fleisch 
nur einmal am Tage gereicht wird und nicht in groBerer Portion als 150 bis 
200 g. 


I Puringehalt der Nahrungsmittel nach /. Schmid und 
G. Bessau. 


(Therapeutische Monatshefte 1911, S. 116.) 


100 2 anlee Att 100 g rege eee 
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Harnsaure 


100 ¢ ee ae: 100 ¢ See Bee 
Ler: Champignons . . . .| 0-005 0-015 
IGhHNTSR 4 SA 0 0 Morche]naeanes eee 0-011 0:033 
Kaviatiesns <8 o i 0 0 Obst: 
: x Bee . 5 5 o o < 0 0 
pa enh Kase: AManaSe Sars as) 21h ou 0 0 
Milch. . 2... .. 0 0 Pfirsiche . . 2... 0 0 
Edamer Kase 0 0 Weintrauben 0 0 
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Tilsiter Kase 0 0 Jimi 5 5 a 5 o 0) 0 
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COUBKER Sy. “Eo ed os 4 0 0 Mandeln sie 0 ; 
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MolsEtben: = = 40. 0 0 : 
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Schnittbohnen. ... 0-002 0-006 
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Die gefundenen Zahlen zeigen, daB die Werte fiir Muskelfleisch innerhalb 
relativ geringer Grenzen schwanken. Betrachtlichere Unterschiede zeigen die 
verschiedenen Fischarten; besonders die kleineren Sorten (Sardinen, Sardellen, 
Anchovis) geben auffallend hohe Werte. Es diirfte dies dadurch zu erklaren 
sein, daB bei letzteren nicht das abpraparierte Muskelfleisch, sondern der ganze 
Fisch, wie er meist genossen wird, analysiert wurde. Die relativ groBen Werte 
einiger haufig genossenen Vegetabilien geben gleichfalls eine gewisse Direktive 
fiir die Aufstellung einer Kostordnung, da sie bei Genu8 von gréBeren Mengen 
eine nicht zu vernachlassigende Purinquelle darstellen. 
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Il. Puringehalt der hauptsachlichsten Nahrungsmittel 
nach Walker Hall. 


Auf 100 g kommen Gramm Harnsdure: 
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Auf 100 g kommen Gramm Harnsaure: 
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fe 0:268—0°572 

7 0-130 


Der Gehalt an Purinbasen ist in dieser Tabelle, welche dem Buche von 
Henri Labbé ,,La Diathése urique“, Paris 1908, entnommen ist, in die ent- 
sprechenden Harnsauremengen, die ihnen entsprechen, umgerechnet. Dabei ist 
jedoch zu erinnern, daB die groBen Mengen Purinkérper, die in Kaffee, Tee, 
Schokolade, Kakao enthalten sind, Methylpurine darstellen und nur zum 
kleinsten Teil als Harnsaurebildner in Betracht kommen. 


Purinbasengehalt einiger Nahrungsmittel 


nach 


A. Hesse. 
Medizinische Klinik 1910, Nr. 16. 


III. 

Auf 100 g kommen Gramm Harnsaure: 
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Auf 100 g kommen Gramm Harnsiure: 
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Auf 100 g kommen Gramm Harnsdure: Auf 100 g kommen Gramm Harnsiure: 


Pulnerieisea= ee Ost sSchnittbolmen 1000 te a. oy, aera Spur 
mecraterseree thnk oe LVI S Blt ied) 4 Osa ap rKarolten? ‘qin. dee Oe Sey Fs creer 0-007 
Manbenbierschy ils Wk Wo olay Ol SA Arteta fyi ow soit. Gov caycaeeaye 0-019 
SDABSE) gel genes ly. hee uate 0:057 
Bhumenkohl oo. at sc: eee ee 0:078 
Spe hs <r ae oie. Sec Ese ee eee tele 
oe ee ee 0-201 weibes Bohneh Gai min cease, © 0-098 
Pe aes 9-999 Erbsenmeh| Jip es Alor tt te) ors 0-108 
‘ ; , ' Weizenmiehl ie (® «ae e gure ene 0-116 
Kabeljau Pee OS ete CEong ere ee He 0131 Roggenmehl Te ee 0:096 
SECZIING Cw re tae, 5 oiRleyy 
IVAN eee ie er ns Sees cu ty ey OTRO Milch = Guan =.? Mae SEU 0-010 
OSG en ee ae an eS O22 Veit Eerie Cth) Ate tiely Aes SA gts 2 Spur 


Der Gehalt an Purinbasen ist in dieser Tabelle in Harnsaure umgerechnet. 


Medikamentose Therapie. 
Atophantherapie. 


Bei der Priifung der Chinolincarbonsauren fanden Nikolaier und Dohrn‘, 
daB die 2 — Phenylchinolin — 4 Carbonsaure einen die Harnsaure steigernden 
EinfluB besitzt, welche Tatsache durch Weintraud*“ und viele andere **?—*** 
nicht nur fiir den gesunden Menschen, sondern auch fiir den Gichtiker bestatigt 
wurde. Dieses Praparat stellt nun einen in seiner physiologischen Wirksamkeit 
auBerordentlich interessanten Kérper vor. Es vermehrt nicht nur den endogenen 
Harnsaurewert um 100 bis 200°/,, sondern vermag auch beim Gichtiker ins 
Blut injizierte Harnsaure quantitativ zur Ausscheidung zu bringen (Wein- 
traud), ebenfalls erhéht es ganz gewaltig die exogene Harnsaurebildung 
(Frank-Przedborski**'). Wahrend Weintraud die Wirkung des unter dem Namen 
,Atophan“ in den Handel kommenden Praparates in erster Linie als elektive, 
die Harnsaureausscheidung beférdernde Wirkung auffaBt, glauben wir in 
Ubereinstimmung mit Retzlajff**® und Schittenhelm*°, daB die harnsaureaus- 
scheidunganregende Wirkung des Atophans etwas Sekundares ist, wahrend 
primar die ,,harnsauremobilisierende‘ Wirkung ist. Und diese Wirkung 
stellen wir* uns — wozu wir experimentelle Griinde haben — folgender- 
maBen vor: Sowohl im endogenen als auch im exogenen Nucleinumsatz 
wird nicht die gesamte Menge des abgebauten Nucleins (also die Nucleinsauren, 
Mononucleotide) in den Umsatz gebracht, sondern ein Teil bleibt als Reserve 
(zu kiinftigem Ansatz zur Verfiigung stehend) im Kérper (und hauptsachlich 
in der Leber) zuriick. Diese Aufspeicherung in der Leber entspricht einer Leber- 
aufspeicherung von Glykogen, Fett, Eiwei®. Atophan hat nun eine specifische 
Wirkung auf den Umsatz dieses Anteils des intermediaren Nucleinstottwechsels, 
der sich gewdhnlich unseren Berechnungen ganz entzieht, in dem Sinne, daB 
es hier umsatzverstarkend oder mobilisierend wirkt*. 


- * Fine Parallele also zur kohlenhydratmobilisierenden Wirkung des Adrenalins. 
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Gibt man einem Gesunden bei purinfreier Diat Atophan (zwei oder mehr 
Tage lang 3 g), so erhalt man eine maximale Harnsaureausscheidung uber den 
endogenen Wert hinaus, die trotz weiterer Atophandarreichung nach einiger 
Zeit geringer wird. Bei purinhaltiger Diat ist die Mehrausscheidung unter der 
Atophandarreichung entsprechend gréBer. Das Wesen der Atophanwirkung 
liegt also nach unserer Meinung in dem Umsatz des intermediaren (sonst 
wohl zum Wiederaufbau verwandten) Nuclein- oder Nucleinsauredepots und 
sekundar in der Anregung der Niere zur Ausscheidung der circulierenden 
Harnsaure. 

Zweifelsohne tritt zur Zeit der Atophandarreichung bei Gesunden eine, 
wenn auch geringe Urikamie ein (Retzlajf'**, Dohrn**"); daB beim Gichtiker 
unter dem EinfluB des Atophans die Harnséure aus dem Blute verschwindet, 
haben wir jedenfalls noch nicht feststellen konnen. 

Unter Zugrundelegung dieser obengenannten objektiven Beobachtung, 
daB beim Gesunden wie beim Gichtiker durch Atophan eine sich bald er- 
schépfende Harnsauremehrausscheidung zutage tritt, konnen wir die empirische 
giinstige Wirkung des Atophans fiir die Gicht folgendermafBen verwerten: Stellt 
die Stoffwechselgicht verschleppte Harnsaurebildung und -ausscheidung dar, 
so macht die Atophandarreichung einen beschleunigten Harnsaureumsatz und 
-ausscheidung, stellt also symptomatisch einen im entgegengesetzten Sinne 
wirkenden Mechanismus dar. Wir erreichen beim Gichtiker als Bilanz auf 
jeden Fall Eliminierung der Harnsaure, miissen aber, da die Wirkung sich 
bald erschépit, die optimale Wirkung des Atophans zu erzielen suchen. 

Im allgemeinen geben wir, um diese optimale Wirkung zu erreichen, beim 
Gichtiker das Atophan in Dosen von 2 bis 3 ¢g pro die (a 0°5 g, verteilt uber 
den Tag) in Anfallsperioden nur unmittelbar vor oder unmittel- 
bar nach dem Anfalle, da hier die Harnsaureausscheidung sehr niedrig zu 
liegen pflegt. Wahrend der heftigsten Gelenkattacken geben wir das Atophan 
nicht, da schon normalerweise zu jener Zeit im Gichtanfall eine starke Harn- 
saureelimination statthat, die durch das Atophan wenig gesteigert wird. Nach 
dem Anfall gegeben, kann es dagegen weitere Exacerbationen verhindern, vor 
dem Anfall genommen, das Auftreten eines Anfalles coupieren. Man muB also 
dem Gichtiker das Praparat in die Hand geben und ihm iiberlassen, sowie die 
ersten pramonitorischen Zeichen eines Gichtanfalles auftreten, das Atophan 
zu nehmen. 

Weiter geben wir bei Fallen von typischer Arthritis urica oder Fallen 
von primar chronischer Arthritis urica das Atophan in regelmaBigen Inter- 
vallen, u. zw. in leichteren Fallen alle vier Wochen, in schwereren Fallen alle 
8—14 Tage, durch zwei Tage hindurch (je 2:0—3-0 g pro die) ; damit ist man 
in der Tat im stande, sehr haufig das Auftreten der Anfalle hinauszuschieben 
oder sogar — soweit unsere Beobachtungen, die sich in dieser Beziehung 
nicht tber zwei Jahre erstrecken — ganz zu vermeiden. Eine tagliche Dar- 
reichung von Atophan empfiehlt sich bei diesen Fallen selbst in kleinen Dosen. 
nicht, da man damit gar nichts erreicht. 
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Anders liegen allerdings die Dinge bei der Polyarthritis urica mit hohem 
Harnsauregehalt des Harnes und Blutes. Hier kenne ich Falle, wo die Patienten 
_ Seit einem Jahre taglich 1—2 g Atophan nehmen, und wo das Aussetzen des 
Mittels sofort heftige Schmerzen in den Gelenken verursacht; und das Merk- 
wurdige an diesen Fallen ist, daB® trotz einer so langen Darreichung von 
Atophan keine Stérung von seiten der Niere vorhanden ist, und da das 
Atophan trotz langer Darreichung immer noch eine Vermehrung der Harn- 
Saureausscheidung verursacht. Das bestatigt unsere Ansicht, daB man diese 
Falle mit der geringen oder gar nicht nachweisbaren Purinstoffwechselanomalie 
als harnsaurediabetische bezeichnen muB, d. h. solche, deren Harnsaurebil- 
dungsvermégen (synthetisch, bzw. analytisch) gesteigert ist. 

Schlechtere Erfahrungen haben wir mit der Atophandarreichung bei Fallen 
reiner Nierengicht gemacht; in manchen Fallen versagte es nicht nur in bezug 
auf die Harnsaureausscheidung, wir bekamen auch, trotz Natron, haufig 
Nierenschmerzen, auch konnte ich manchmal geringe Vergiftungssymptome 
(Ubelkeit, Unwohlsein, schnellen Puls, Herzklopfen u. s. w.) beobachten. Es 
ist das Atophan also in erster Linie bei der Arthritis urica und der primar 
chronischen Arthritis urica in intermittierender Darreichungsform indiziert, 
bei der Polyarthritis urica in mehr oder minder langerer Anwendung; mit 
Vorsicht zu gebrauchen ist es bei der Nierengicht. 

Es soll tibrigens nicht verschwiegen werden, daB die Atophantherapie mit 
gewissen unangenehmen Begleiterscheinungen verbunden sein kann. So fiihrt 
es besonders in Fallen von gleichzeitigen Nierensteinen oft zu heftigen Koliken, 
die wohl durch das Ausfallen der Harnsaure in groBen Wetzstein- und Hantel- 
krystallen (verursacht durch die starke Harnaciditat) bedingt sind. In solchen 
Fallen und iiberhaupt allgemein empfiehlt sich die Einnahme von Atophan 
zusammen mit einer Messerspitze doppeltkohlensauren Natrons. 

Weiters aber sind uns FAalle starker Idiosynkrasie gegen Atophan zur 
Beobachtung gekommen (Durchfalle, Erbrechen, Kopfschmerzen, Ohren- 
sausen etc.), die uns zwangen, das Atophan ganz abzusetzen. 

Um den unangenehmen, bitteren Geschmack des Atophans zu vermeiden 
und die haufig eintretenden Magenbeschwerden zu umgehen, ist von Dofrn 
ein Praparat in den Handel gebracht unter dem Namen Isatophan, das eine 
Methoxycinchoninsaure darstellt und das geschmacklos ist. Es hat eine dem 
Atophan ganz ahnliche Wirkung und kann auch gleich dosiert werden. 


Andere Mittel. 


Gegentiber dem Atophan und dem Colchicum sind andere sog. Specifica 
der Gicht wirkungslos. Natiirlich wirken Salicylsaure und Antipyretica im 
akuten Anfall und bei den immer wiederkehrenden kleineren Attacken der 
chronischen Gichtiker gut, vorausgesetzt, daB man sie in groBen Dosen zu 
mehreren Gramm am Tage verordnet; wirkungslos, wenn auch von fast jedem 


Gichtiker auf die Lange der Zeit durchprobiert und ab und an, wenigstens 
16 
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voriibergehend, gelobt sind dagegen die die Harnsaure zwar im Reagensglase, 
aber nicht im Korper lésenden organischen Basen, Piperazin, Lycetol, Lysidin. 

Auch das Lithium wie die Alkalien sind nicht nur wirkungslos, 
sondern direkt schadlich bei der Gicht (daher das Natrium- 
citrat, Citronenkuren, Lithionwasser ganz zu verwerien). 

Eher ist schon bis zu einem gewissen Grade der Falkensteinschen Salz- 
siuretherapie das Wort zu reden. Falkenstein*™ gibt 50—100 Tropien Salzsaure 
pro die, auf die einzelnen Mahlzeiten verteilt. Wo komplizierende Storungen, 
Sub- und Anaciditat vorhanden sind, was iibrigens bei Gichtikern sehr selten 
der Fall ist, ist diese Verordnung durchaus angebracht. Brugsch und Schitten- 
helm’? haben frither darauf hingewiesen, daB experimentelle Erfahrungen 
(v. Loghem*®, Silbergleit’’ u. a.) eine gewisse Basis fiir die Wirkung der Salz- 
sauretherapie auch bei magendarmgesunden Gichtkranken schaffen. In praxi 
stehen ihnen keine einheitlichen Resultate gegentiber. Sie scheint in einzelnen 
Fallen giinstig zu wirken, haufig aber zu versagen, und darum méchten wir 
heute noch, wie friiher, unsere Ansicht dahin formulieren, daB ein Versuch bei 
der Unschadlichkeit der Medikation wohl gemacht werden kann. 

Ebenso unwirksam wie die Diamine in der Therapie der Gicht sind die 
Derivate der Chinasdure: Urosin (Verbindung von Chinasaure mit Lithium- 
carbonat), Urol (chinasaurer Harnstoff), Sidonal (Chinasaurepiperazin), 
Neusidonal (Chinasaureanhydrid), Chinotropin (Chinasaureurotropin). 

Was nun die praktischen Heilerfolge der Radiumemanationstherapie bei der 
Gicht anbelangt, so kann man folgendes berichten. In erster Linie ist durch His 
und seine Schule die Emanation fiir die Behandlung der Gicht in Anspruch 
genommen. Gudzent**» *°* *° beobachtete ,,bei der Mehrzahl der erfolgreich 
behandelten Falle in der dritten Woche Abnehmen der Schmerzen, Zuriickgehen 
der Schwellungen, Verbesserung der Beweglichkeit in den Gelenken. Bei ein- 
zelnen Patienten traten diese Erscheinungen frither auf, fast ausnahmslos ge- 
hoérten diese dem jiingeren Alter an, bei anderen, fast ausnahmslos Alteren 
Kranken machte sich eine Besserung erst nach Beendigung der Kur, also 
etwa in der 5., 6., ja 8. Woche nach Beginn der Behandlung bemerkbar“. Bei 
einer Reihe von Fallen blieb der Erfolg aus. Wir selbst kénnen im Radium- 
emanatorium an Gichtikern nicht von allzu bemerkenswerten Heilerfolgen be- 
richten, doch sprechen wir der Radiumemanation auf die Gicht keineswegs die 
Erfolge ab, sofern die Behandlung miterheblich gr6éBeren Emanations- 
mengen durchgefiihrt wird, als es bis jetzt geschieht (2 M. E. pro Liter Luft). 
Gudzent fand nun unter dem Einflu8 der Emanationsbehandlung eine deutliche 
Beeinflussung des Purinstoffwechsels im Sinne einer Beschleunigung und 
ferner das Verschwinden der Harnsdure aus dem Blut (wenigstens unter 
50 Fallen 37mal). Gudzent sieht hier die Radiumwirkung in einer Aktivierung 
der Fermente des Purinstoffwechsels. Wir konnten bei einer Anzahl von Fallen 
(etwa 5) das Verschwinden von Harnsaure aus dem Blute bei Emanations- 
behandlung (4 Wochen, taglich 2 Stunden bei 2 M.E. in 1 / Luft) nicht be- 
siatigen, wir fanden auch keine gréBeren HarnsAurewerte im Urin bei der Gicht 
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unter dieser Behandlung, auch keine Beeinflussung des Purinstoffwechsels; das 
mag indessen an der Verwendung zu niedriger Dosen Emanation liegen. 
Trotzdem wiirden wir empfehlen, die Emanationsbehandlung der Gicht 
unter Anwendung hoher Dosen zu betreiben, wobei wir allerdings auch die 
Trinkkur (Lazarus***: 1°. ***) zu ihrem Recht kommen lassen. 


DaB im besonderen das Radium D keine Einwirkung auf die Zersetzung der Harn- 
Sdure im Blute ausiibt, darf heute als ausgemacht gelten. 


SchlieBlich sei noch hervorgehoben, daB im akuten Anfall oft die Biersche 
Stauung der Gelenke, mehrere (3—5) Stunden lang durchgefiihrt, gute 
Erfolge hinsichtlich des Nachlassens der Schmerzen bewirkt. Bei chronischen 
Gelenkveranderungen kann man die Biersche Stauung oft als Vorbehandlung 
fur die Mobilisierung der Gelenke verwenden, die dann durch Massage 
der Gelenke geschieht, unter gleichzeitiger Verwendung von 2—3°/,igen, 36° C 
warmen Solbadern (Dauer der Bader */, Stunde). Da, wo Verdickung der Ge- 
lenkkapseln vorhanden ist, verwenden wir zum Massieren eine allerdings auf 

die Dauer die Haut manchmal etwas reizende Mischung: 
Rp.: Thiosinamin 1:0 
Glycerin 50:0 
Sapo viridis ad 100-0 

Nach dem Massieren muB die Haut eingefettet werden, um ein Ekzematis- 
werden zu vermeiden. 
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Uber die Bildung von Niederschlagen und 
Konkrementen im Harn und in den Harnwegen. 


(Phosphaturie, Oxalurie, Uraturie, Cystinurie.) 
Von Prof. Dr. L. Lichtwitz, Gdottingen. 
(Mit 8 schwarzen Tafeln.) 


Bent) 


Einleitung. 


Die klinische Wichtigkeit der sog. Harndiathesen (Phosphaturie, Oxalurie, 
Uraturie) ist sicherlich in einseitiger Weise iiberschatzt worden. Wenn auch 
jetzt fast einstimmig diesen Erscheinungen die Bedeutung selbstandiger 
Krankheitsbilder nicht mehr zugesprochen wird, so bleibt doch genug an 
klinischem und diagnostischem Wert ibrig. 

Schon von altersher pflegen Arzt und Patient den Urin anzusehen. Seine 
Triibungen sind fir viele Kranke eine Quelle der Beunruhigung. Die Laien 
pilegen den dicken weiBen Bodensatz, der bei der Phosphaturie entsteht, mit 
Eiter zu verwechseln, zumal wenn bei gleichzeitiger Gonorrhée die Méglichkeit 
einer Infektion der Blase naheliegt. Das rote Sediment, das sich durch das 
Ausfallen des sauren harnsauren Natriums und MitreiBen von Harnfarb- 
stoffen bildet, wird von dem Unerfahrenen leicht fiir eine Beimengung von 
Blut gehalten. Diese irrigen Auffassungen werden dadurch befestigt, da8 
die Entleerung eines Harns mit Sedimenten Beschwerden, Brennen in der 
Harnrohre, haufigen Harndrang, schmerzhaftes Zusammenziehen in der 
Blasengegend und in den Riicken ausstrahlende Schmerzen verursachen kann. 
Bei dem groBen EinfluB, den die Psyche auf die Reizschwelle von Emp- 
findungen, besonders in der Urogenitalsphare, ausiibt, tritt oft bei Wahr- 
nehmung der Harnveranderung eine Zunahme der Beschwerden ein, die leicht 
zu einer hypochondrischen Verstimmtheit fiihren. 

Der Arzt muB diese Erscheinungen kennen, um den Befiirchtungen des 
Patienten mit Sicherheit und, wenn nétig, mit einer kleinen Demonstration 
zu begegnen. Die Auflésung des Sediments durch einige Tropfen Essig vor 
den Augen des Patienten ist oft von gréBerer therapeutischer Wirkung als 
Zureden, Beruhigen und Arzneien. 

Neben dieser Korrektur irrtiimlicher Auffassungen der Harnsedimente 
fihrt ihre wahre Kenntnis zu diagnostischen Folgerungen, die oft wichtig 
und immer interessant sind. Wenn die mit Phosphaturie einhergehende 
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alkalische Harnreaktion nicht die Folge einer vegetarischen Diat oder der 
Zufiihrung von Alkalien ist, so wird ihr Auftreten einen Hinweis auf die 
Beschaffenheit des Nervensystems und des Magens geben. Hyperchlorhydrie 
und Phosphaturie stehen in einem gegenseitigen kausalen Verhaltnis zu- 
einander, von dem spater die Rede sein wird. Wenn man unter unginstigen 
AuBeren Bedingungen oder durch Weigerung des Patienten oder durch die 
Furcht vor Blutungen zu einer Sondenuntersuchung des Magens nicht kommen 
kann, so ist es bisweilen méglich, aus der Besichtigung des Harns oder aus der 
Pritfung seiner Reaktion zu einer Entscheidung zu kommen, ob Salzsaure in 
den Magen abgesondert wird. Wenn man zum Zwecke einer solchen Unter- 
suchung den Patienten anweist, vor jeder Mahlzeit den Harn zu entleeren 
und die Harnportionen gesondert aufzuheben, so wird aus einer Phosphaturie 
oder aus einer alkalischen Harnreaktion nach der Hauptmahizeit mit Sicherheit 
der SchluB auf eine stattgefundene Salzsauresekretion zu ziehen sein. Tritt 
die Erscheinung auch bei leerem Magen oder konstant auf, so werden wir 
den Grund gleichzeitiger Magenbeschwerden wahrscheinlich in einer Hyper- 
chlorhydrie finden. Aber auch ohne Magensymptome findet sich konstante 
Phosphaturie, meistenteils verbunden mit Neurasthenie, einhergehend mit 
Miidigkeit, Riickenschmerzen und dem Gefithl des eingenommenen Kopfes. 
Derartige Klagen der Patienten werden durch eine gleichzeitige Phosphaturie 
scharf beleuchtet. Wenn andere Ursachen fehlen, hat die Phosphaturie fir 
solche Zustande den Wert eines objektiven Befundes. Von groBer Wichtigkeit 
ist das Auftreten einer Phosphaturie bei katarrhalischen Erscheinungen im 
Bereich der unteren Harnwege. Die Annahme, daf die Beimischung alkalisch 
reagierenden Prostatasekretes zum Harn die Phosphaturie bedingt, ist hochstens 
fiir einen Teil der Falle zutreffend, da der Urin, wie durch Uretherenkatheteri- 
sierung festgestellt ist, bereits alkalisch in die Blase gelangt. Von groBer 
praktischer Bedeutung ist, daB die Heilung katarrhalischer Prozesse durch 
einen alkalischen, von Erdphosphaten getriibten Harn sehr erschwert wird. 

Die Oxalurie, die gewéhnlich nur durch mikroskopische Untersuchung 
des Harnsediments festgestellt wird, kann die Diagnose der Neurasthenie 
objektiv bekraftigen und eine Erklarung fiir Harnbeschwerden, ja sogar fiir 
eine Anurie geben. 

Die Uraturie hat eine geringere diagnostische Bedeutung. Ihr Auftreten 
ist abhangig von der GréBe des Abbaues der Nucleoproteide exogener und 
endogener Herkunft, von der Menge des aufgenommenen Wassers und von 
den Wasserverlusten, die nicht durch die Nieren (also durch den Darm oder 
durch die Haut) erfolgen. Wird bei heftigem Erbrechen oder bei gestérter 
Magenmotilitat ein saurer Harn mit Sedimenten von HarnsAure oder ihrem 
Natriumsalz entleert, so wird man auf ein Fehlen oder Daniederliegen der Salz- 
sauresekretion schlieBen diirfen. 

Gemeinsam ist diesen Harnveranderungen und der Cystinurie die Be- 
ziehung zu der Bildung der Harnkonkremente, die seit den Altesten Zeiten 
das Interesse der Arzte erregt haben. Wenn man zu einem Verstandnis der 
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Entstehung der Sedimente und Konkremente gelangen will, so ist es unbe- 
dingt nétig, den Weg iiber einige — glicklicherweise ziemlich ebene — Ge- 
biete der Chemie und physikalischen Chemie zu nehmen. Es ist aber, wie ich 
glaube, fiir die arztliche Ausbildung unserer Zeit kein giinstiges Zeichen, 
daB alle Beteiligten diesen Weg nicht ohne Beklemmungen betreten. 


Unmittelbar nach seiner Entleerung ist der normale Harn des Menschen 
eine klare Fliissigkeit, in der eine groBe Menge Stoffe enthalten sind. Der Harn 
ist also eine Lésung. Wenn man die Bedingungen kennen lernen will, die in 
einer Losung zum Auftreten eines Niederschlages fiihren, ist es vor allem 
notig zu wissen, was eine Lésung ist und von welchen Umstanden die Lés- 
lichkeit fester Korper abhangt. 


A. Allgemeine Bedingungen der Niederschlags- 
bildung. 


Il. Phystkalisch-chemische Vorbemerkungen. 


Wird ein fester Stoff (Zucker) in einer Fliissigkeit (Wasser) gelést, so 
bildet sich am Boden eine konzentrierte Schicht, von der aus sich allmahlich 
der geléste Kérper in sichtbaren Schlieren durch die ganze Fliissigkeit ver- 
teilt, bis alle ihre Teile den geldsten Stoff in der gleichen Konzentration ent- 
halten. Diese Diffusion des Zuckers zeigt, daB seine einzelnen Teilchen in 
Bewegung sind und sich voneinander entfernen. Die frither vielfach aus- 
gesprochene Ansicht, daB eine solche Loésung Ahnlichkeit mit dem gasformigen 
Zustand habe, ist von van ? Hoff in bahnbrechenden Untersuchungen zu einem 
Gesetz erhoben worden, an dessen Begriindung die biologische Wissenschaft 
(Pjeffer) einen wichtigen Anteil und von dem aus sie eine neue glanzende 
Entwicklung nahm. 

Wie in einem Gasraum die Summe der StéBe, die von den in lebhafter Be- 
wegung begriffenen Gasmolekiilen auf die umschlieBenden Wande ausgeiibt 
werden, den Gasdruck bedingen, so bewirkt auch die durch die Diffusion kennt- 
liche Bewegung der geldsten Teilchen einen Druck auf die Wandungen, den 
osmotischen Druck. ,,Der osmotische Druck einer Lésung entspricht dem Druck, 
welchen die geléste Substanz bei gleicher Molekularbeschaffenheit als Gas oder 
Dampf im gleichen Volumen und bei derselben Temiperatur austiben wirde“ 
(van t Hoff). 

Da nach der Regel von Avogadro in gleichen Volumina der Gase bei 
gleichem Druck und gleicher Temperatur die gleiche Anzahl von Molekilen 
enthalten ist, so miissen auch Lésungen mit gleichem osmotischem Druck bei 
derselben Temperatur dieselbe Anzahl von Molekiilen enthalten. Das heiBt, in 
Lésungen mit gleichem osmotischem Druck (isotonischen Lésungen) verhalten 
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Die Messung des osmotischen Druckes zeigte bald, daB eine Reihe von 
Kérpern diesem Gesetze scheinbar nicht folgt, wie man auch schon vorher 
Gase kennen gelernt hatte, deren abnorme Dampfdichte der Regel von Avo- 
gadro nicht entsprach. Bei den Gasen wie bei den Losungen war die Deutung 
dieser Abweichung die gleiche. Fiir die Losung erkannte Arrhenius, daB alle die 
Stoffe sich abnorm verhielten, die im stande sind, den elektrischen Strom zu 
leiten. Mit der Annahme, daB diese Stoffe (die Salze, Sauren und Basen) in 
der wasserigen Lésung nicht unverandert bestanden, sondern je nach ihrer 
Konzentration mehr oder weniger in ihre Bestandteile gespalten seien, lieB 
sich die Abweichung vom osmotischen Druck so erklaren, daB durch diese 
Spaltung (Dissoziation) die Zahl der Teilchen, von der der Druck abhangt, 
groBer wird. Die Teilchen selbst haben eine elektrische Ladung, wandern mit 
dieser zu einem Pol und bedingen so die elektrische Leitfahigkeit. Von dieser 
Eigenschaft hat die ganze Gruppe der Kérper den Namen ,,Elektrolyte“; von 
der Eigenschaft des Wanderns mit der elektrischen Ladung haben die Spalt- 
stiicke den Namen ,,Jonen“ erhalten. Durch eine Reihe wissenschaftlicher 
Taten, die bis auf die Namen Faraday, Hittor; zuriickgehen, ist die Annahme 
der elektrolytischen Dissoziation zu einer giiltigen Theorie geworden. 

Wird ein Elektrolyt in Wasser gelést, so bleibt die Losung selbst elektrisch 
neutral, weil von den entstehenden Ionen gleiche Mengen positiver und nega- 
tiver Elektrizitat aufgenommen werden. Die Trager der positiven Elektrizitat 
heiBen Kationen (die Basen der fritheren Nomenklatur); die Trager der 
negativen Elektrizitat Anionen (frither Saurereste). Wenn auch die Menge der 
positiven und negativen Elektrizitat gleich ist, braucht die Zahl der entgegen- 
gesetzt geladenen Jonen nicht gleich zu sein, weil ein Ion eine doppelte und 
mehrfache Ladung haben kann. 

Einen Vorgang der elektrolytischen Dissoziation bezeichnen wir in fol- 
gender Weise : 

NaCly=' Na®) + Cl’? 

CaGls == Gant wt Cl= ele 
Dieses Verhalten im gelésten Zustande bedingt eine Einteilung der léslichen 
Korper in Anelektrolyte (Harnstoff, Zucker) und Elektrolyte. 

, Aber auch die Elektrolyte verhalten sich in geléstem Zustande nicht alle 
gleich. Fiir den Grad der Dissoziation ist maBgebend Temperatur und Kon- 
zentration. Nur in starker Verdiinnung ist die Spaltung eine vollstandige; in 
bezug auf den Dissoziationsgrad besteht aber ein Unterschied zwischen den 
Salzen im allgemeinen und der Gruppe der Sauren und Laugen. Die Alkali- 
und Erdalkalisalze aller Sauren sind stark dissoziiert; bei den Sauren und 
Laugen ist aber der Dissoziationsgrad ein sehr verschiedener. Der Unterschied 
zwischen starken und schwachen Sauren ist seit langer Zeit bekannt. W. Ost- 
wald hat gelehrt, daB die elektrolytische Spaltung als MaB fiir die Starke einer 
Saure angesehen werden kann. Alle Sauren spalten als Kationen Wasser- 
stoffion (Ht) ab, durch dessen Konzentration die Starke der sauren Reaktion 
und der Wirkung der Saure bedingt ist. In analoger Weise wird bei den Laugen 
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die alkalische Reaktion und die Starke der Lauge verursacht durch den Grad 
der Dissoziation, bei der das Hydroxylion (OH?) als Anion entsteht. 

In der Lésung einer schwachen Saure besteht nur bei unendlicher Ver- 
diinnung eine véllige Spaltung. In allen anderen Konzentrationen befindet sich 
in der Lésung neben den Ionen ungespaltene Saure, die als solche auf die 
Reaktion keinen Einflu8 ausiibt. Die Menge der ungespaltenen Saure steht 
zu der Menge der gespaltenen in einem Gleichgewicht, das durch folgendes 
Symbol ausgedriickt wird: 

eH COOH CH.CcOO” = Ht 
Essigsaure Acetation Wasserstoffion. 

Das Massenwirkungsgesetz lehrt, daB das Produkt der Konzentrationen 
der beiden Spaltstiicke, dividiert durch die Konzentration der undissoziierten 
Saure, einen konstanten Wert hat. Bezeichnet man, wie iiblich, die Kon- 
zentrationen durch Klammern, so 1aBt sich der Zustand durch folgende 
Gleichung wiedergeben: 

[CH,COO7]& H*] 
[CH,COOH] 

Nimmt man, wie es bei der Titration mit einer Lauge geschieht, die 
Wasserstoffionen aus der Lésung dadurch heraus, daB sie sich mit dem Hydro- 
xylion der Lauge zu Wasser vereinigen, so wird das Gleichgewicht gestért. 
Das Produkt im Zahler wird kleiner und eine weitere Spaltung der un- 
dissoziierten Saure ist die Folge. Erst wenn keine ungespaltene Saure mehr 
da ist, die Quelle der Wasserstoffionen versiegt ist, wird der Neutralitats- 
punkt erreicht. Diese Titrationsaciditat ist also unabhangig von der Kon- 
zentration der in der Lésung vorhandenen freien Wasserstoffionen, die die 
sog. wahre oder Ionenaciditat bedingt. Diese wahre Aciditat, auf deren 
Messung hier nicht eingegangen werden kann, ist fiir viele biologische Vor- 
gange und auch fiir solche, die hier in Frage kommen, von groBer Bedeutung. 
Es ist bekannt, daB es Sauren mehrfacher Basizitat gibt, d. h. Sauren, die zwei 
oder drei Wasserstoffatome besitzen, durch deren véllige oder teilweise Ver- 
tretung durch Metalle (Basen, Kationen) verschiedene Salze entstehen. Da 
die bei der Niederschlags- und Konkrementbildung vor allem beteiligten Sauren 
(Harnsaure, Phosphorsaure, Oxalsdure) mehrbasische Sauren sind, so ist es 
notwendig, die Dissoziationsverhaltnisse dieser Kérper kennen zu lernen. 

Die Orthophosphorsaure diene als Beispiel. Sie hat drei Wasserstoffatome, 
deren Dissoziation mit der gleichen Energie erfolgen kénnte. Dann wiirde sich 
der Vorgang durch die Gleichung 

EURO POLS Sil alt ial 
darstellen lassen. Die Erfahrung zeigt, daB das nicht der Fall ist, sondern 
daB jedem Wasserstoffion eine andere Dissoziationsfahigkeit zukommt, so dab 
die Abspaltung des ersten leicht, des zweiten schon weniger und die des dritten 
mit ganz geringer Aviditat vor sich geht. Die Dissoziation erfolgt also stufen- 
weise nach folgenden Gleichungen: 


= COnSt 
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1; H,PQi 72,.H,PO/ +0: 
Der Grad dieser Dissoziation entspricht dem einer mittelstarken Saure. 
23 H,PO,'57 HPO,’ + Hr 


entsprechend einer schwachen Saure. Wenn die auf der linken Seite der 
Gleichung offene Valenz durch ein Kation (Base), etwa Natrium, ersetzt ist, 
so geht die Dissoziation in der gleichen Weise vor sich. 

NaH,PO, <> HPO,” + Nat + H*, 
d. h. dieses Salz, das Mononatriumphosphat, ist eine schwache Saure; es kann 
Wasserstoffion abspalten. 


Das iibrig bleibende zweiwertige Anion HPO,”, bzw. das nach Besetzung 
der freien Valenzen durch 2Na entstehende Dinatriumphosphat Na,HPO, 
ist einer weiteren Dissoziation von H*-Ion kaum fahig. 

3 Na, HBO, >= HPO,” + Nat 4. Nar 
Die Dissoziation von HPO,” ist, wenn sie iiberhaupt eintritt, so gering, daB 
eine saure Reaktion nicht mehr nachweisbar ist. Ganz im Gegenteil finden wir 
sogar beim Lésen von Dinatriumphosphat eine ausgesprochene alkalische 
Reaktion. 

Da jede alkalische Reaktion durch Hydroxylionen (OH’ ) bedingt ist, so 
entsteht die Frage, wo diese Hydroxylionen herkommen. Untersuchungen des 
Wassers und auch reinsten Wassers haben ergeben, daB es in geringem Grade 
elektrolytisch gespalten ist. 

HO. oe OL: 


In etwa 12 Millionen / ist 1g Wasserstoffionen enthalten. Diese 
geringe Konzentration ist von Einflu8, wenn das Salz einer schwachen Saure 
in der Lésung ist. Wahrend die Dissoziation von H~* in Gleichung 2 entspre- 
chend dem schwachsauren Charakter des Mononatriumphosphats eine geringe 
ist, ist die Dissoziation seines Salzes (Gleichung 3) eine weitgehende, da, wie 
oben bemerkt, die Salze aller SAuren, der schwachen und der starken, kraftig 
dissoziieren. Es bilden sich also bei Gleichung 3 weit mehr HPO”-Ionen, deren 
weitere Dissoziierung ohne jede Bedeutung ist. Bringt man nun in das System 

NasiPOP2sHRO, Nan aNae 

Wasserstoffionen hinein, so bilden diese mit dem HPO,” das einwertige 
Anion H,PO,’, d. h. die Reaktion der Gleichung 2 geht in der Richtung von 
rechts nach links vor sich und die Lésung verarmt an Wasserstoffionen. Die 
Konzentration von Ht im Wasser ist zu dieser Wirkung ausreichend. Da 
das Produkt von Wasserstoff- und Hydroxylionen im Wasser konstant ist, so 
mu, wenn bei Anwesenheit des Anions einer schwachen SaAure Ht gebunden 
wird, die Menge des OH” entsprechend der Gleichung des Massenwirkungs- 
gesetzes zunehmen. Das Hydroxylion bleibt frei, da die Anwesenheit von Nat, 
einer starken Base, eine starke Dissoziation bedingt. Die Lésung ist dadurch 
reich an OH” und reagiert alkalisch. Dieser Proze® der hydrolyti- 
schen Spaltung wird durch folgende Gleichung wiedergegeben: 
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Na,HPO, + aqua 7 HPO,” + Nat + Nat ah Ey OH! 
gee POo Nate Nat OH. 
Der Vorgang zeigt, daB die Dissoziation eines Stoffes zuruckgedrangt werden 
kann durch die Anwesenheit eines zweiten, starker dissoziierten Stoffes mit 
einem gleichen Ion. 


Die Dissoziation der Essigsdure fithrt — wie wir sahen — zu einem 
Gleichgewichtszustand. Setzt man der Lésung von Essigsaure ein essigsaures 
Salz zu, so tiberschreitet die Konzentration an Acetation die Dissoziations- 
konstante. Da das Produkt von Acetation und H+ ein konstantes ist, so muB 
die Konzentration an H+ abnehmen, d. h. es mu8 H+ mit Acetation zu un- 
dissoziierter EssigsAaure zusammentreten. 


Dieser Vorgang wird fiir unsere Betrachtungen dann von besonderer Be- 
deutung, wenn es sich um die Lésung eines festen Kérpers in der Nahe des 
Sattigungspunktes handelt. Stellt man sich durch langdauerndes Schiitteln 
von Harnsaure in Wasser eine konzentrierte Harnsaurelésung her, so wissen 
_ wir durch die Untersuchungen von W. His und Paul’, daB die Harnsaure in 
der gesattigten wasserigen Loésung zu 9°5°/, dissoziiert ist, und daB sich an 
dieser Dissoziation von den Wasserstoffatomen der Harnsaure nur eines be- 
teiligt. Der undissoziierte Anteil steht mit den Ionen im Gleichgewicht 

fla Oro, Call NGO ad 

Durch Hinzufiigen einer starkeren Saure wird die Dissoziation zuriickgedrangt. 
Der Betrag an undissoziierter Harnsaure wachst tiber die Léslichkeit, und 
Harnsaure fallt als Niederschlag aus. Auch die Léslichkeit ist ein Gleich- 
gewichtszustand, und zwar der ,,Wert der Konzentration, bei dem die Losung 
mit einem Uberschu8 des festen Stoffes in einem Gleichgewicht steht?“‘. Dieses 
Gleichgewicht ist fiir Elektrolyte dann erreicht, wenn das Produkt der Kon- 
zentrationen der Jonen, in die der feste K6orper zerfallt, einen bestimmten 
Wert hat. Dieses Produkt heiBt das Léslichkeitsprodukt (W. Ostwald). Nieder- 
schlage in Lésungen von Elektrolyten entstehen um so leichter, je kleiner das 
Léslichkeitsprodukt der Jonen ist, die zu dem festen Kérper zusammentreten. 
Auf diesem Prinzip beruht ein groBer Teil der chemisch-analytischen 
Methoden. 

Aber seit mehr als hundert Jahren ist bekannt, daB Lésungen iiber die 
Konzentration ihres Sattigungspunktes und iitber ihr Léslichkeitsprodukt 
hinaus bestandig sein kénnen. Diese Lésungen nennt man ibersattigte. 
Ihr Zustand kann nicht ein labiler genannt werden, da er gegeniiber Tem- 
peraturveranderungen und Erschiitterungen durchaus bestandig ist. W. Ost- 
wald hat ihn als metastabil bezeichnet. Er ist dadurch gekennzeichnet, 
daB die Lésung bei Beriihrung mit der geringsten Menge (10 °—10-" ¢g) 
des gelésten Kérpers im festen Zustande auskrystallisiert. Man nennt diesen 
ProzeB eine Impfung. Er ist analog der Aufhebung der Unterkiihlung des 
Wassers durch Beriihren mit einem Eiskrystall, ein Vorgang, der aus dem 
Laboratorium (Bestimmung der Gefrierpunktserniedrigung) bekannt ist. 
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II. Der Harn als wasserige Losung. 


Der Harn ist eine Lésung von Anelektrolyten und Elektrolyten. Die Elek- 
trolyte sind wohl zum itberwiegenden Teile dissoziiert. Da die Fallungs- 
reaktionen, durch die wir die Elektrolyte erkennen, Ionenreaktionen sind, so soll 
die Aufzahlung der hier in Betracht kommenden Elektrolyte nicht als Salze, 
sondern als Jonen erfolgen. Der Harn enthalt an Kationen: 

Nat Ke ONE. Cats Mge bag. 
an Anionen: 
Gl HPOs VHROZESOPiC,0 4) Cees ola = 
Die Mengen, in denen sich die wichtigsten Ionen, berechnet nach den Durch- 
schnittswerten in der Tagesmenge Harn (1500 cm’) befinden, sind folgende: 


Kationen Anionen 
NA ME POR aes Oe CH 0 eS Go ee 
HP tan | SOUT TALE LEME oases gt HPO, 0s) | Une i 
NEES SO) 90 De ERG 8 SO) SPAN ee 
CPR ily Hult SABE OMG CEQ wean ii | RE ee 
Mote Wh Orne’ 2 aliens ear CLHEN, Oot 9 a a ee 


Von den Kationen bilden die Alkalien mit den Anionen, mit Ausnahme 
des schwerer léslichen sauren Natriumurats, keine unléslichen Salze; nur in 
einem Falle tritt das Ammonium in ein komplexes, wenig ldsliches Salz 
(Ammoniummagnesiumphosphat) ein. Die Erdalkalien (Ca und Mg) bilden 
leicht lésliche Chloride; Magnesiumsulfat ist im Wasser gut léslich. Die Lés- 
lichkeit von Calciumsulfat ist geringer (0°202 ¢ wasserfreies Salz in 100 ¢ 
Wasser), aber immer noch groB genug, dafB das Léslichkeitsprodukt von 
Catt- und SO,“-Ionen im Harn nur selten iiberschritten ist. Die Bestandig- 
keit dieser LOsungen ist unabhangig von der sauren oder alkalischen Reaktion, 
wie sie im Harn vorkommt. 

Die Reaktion des Harns, d. h. sein Gehalt an H*-, bzw. OH’ -Ionen ist 
fiir die Vorgange der Salzfallung von groBer Bedeutung. Der Harn des 
Menschen reagiert unter normalen Verhaltnissen der Ernahrung und der 
Nierensekretion sauer, d. h. er enthalt freie Wasserstoffionen, die im Stoff- 
wechsel durch die Oxydation des EiweiBschwefels, die Abspaltung der Phos- 
phorsaure aus den Nucleinsauren, die Oxydation des Purins und durch die 
Bildung organischer Sauren entstehen. Die Menge dieser Wasserstoffionen 
schwankt nach Héber’ im normalen Harn zwischen 1 .10—7 und 100.10—7 g, 
d. h. 1 g Wasserstoffionen befinden sich in 10 Millionen bis 100.000 Z Harn. 
Je héher die Konzentration von H* im Harn ist, umsomehr wird die Dissozia- 
tion der schwachen Sauren (Harnsaure) zuriickgedrangt. Ist der Harn eine ge- 
sattigte Harnsaurelésung, so wird die Léslichkeit um den Wert der Disso- 
ziationsverminderung iiberschritten und Harnsaure mu8 ausfallen. In ana- 
loger Weise ist fiir die Bildung der aus Erdalkalien, Phosphat und Carbonat 
bestehenden Niederschlage die neutrale oder alkalische Reaktion von Bedeu- 
tung. In den neutralen und alkalischen Harn gehen leicht Carbonate in wech- 
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Selnden Mengen iiber. In ihnen befindet sich die Phosphorsaure als Na,HPO,, 
das durch Hydrolyse der Lésung eine alkalische Reaktion erteilt. Calcium- 
phosphat und Calciumcarbonat sind sehr unldsliche Verbindungen, und die 
Konzentration von Ca++ und Na,PHO, ist bereits im neutralen und sogar 
schon im schwachsauren Harn groB genug, um einen Niederschlag zu ergeben. 

Ein auBerordentlich geringes Léslichkeitsprodukt haben Ca-lonen neben 
Oxalationen. Calciumoxalat ist in freier SalzsAure und Salpetersaure léslich. 
Ob die saure Reaktion des Harnes ausreicht, die Fallung des oxalsauren Kalks 
zu verhindern, wie vielfach angenommen wird, ist zweifelhaft. Aber auch im 
neutralen Harn tritt diese Fallung nur selten ein. Nach den Untersuchungen 
von Koflrausch ist bei 18° in 100 g Wasser 0°56 mg wasserfreies Calcium- 
oxalat léslich. In der Tagesmenge Harn kénnten also 8°4 mg geldst bleiben. 
Die tagliche Oxalsauremenge von 20 mg (Fiirbringer) wiirde 32 mg oxal- 
sauren Kalk ergeben, also fast das Vierfache des Wertes der gesattigten 
wasserigen Losung. Diese Léslichkeitsiiberschreitung kann noch um das Viel- 
fache tbertroffen werden. So berichtet Umber* iiber einen Fall von Oxalsaure- 
vergiftung, der an einem Tage in 530 cm® sauren Harns 126°1 mg Oxalsaure 
in geléstem Zustande ausschied; erst nach einigem Stehen traten Oxalat- 
krystalle auf. Diese 1261 mg Oxalsaure entsprechen 202 mg Calciumoxalat 
(wasserfrei). Der Harn enthielt also 38 mg oxalsauren Kalk bei 37° in 100 cm’ 
gelést, d. i. 68mal soviel als in der gleichen Menge Wasser bei 18° léslich ist. 

Ganz ahnlich liegen die Verhaltnisse fiir die Harnsaure. Nach den Unter- 
suchungen von His und Paul* ist bei 18° 1 g Harnsdaure léslich in 39°4 / 
Wasser, nach den Messungen von Gudzent® bei 37° in 257. Es wiirden also 
0-7 g Harnsaure zur Lésung bei 18° 25:6 J, bei 37° 17°5 1 Wasser brauchen. 
Im Harn aber finden wir auch bei saurer Reaktion noch gréBere Mengen im 
taglichen Harnquantum gelost. 

Diese Zahlen zeigen, daB es sich um eine normale wasserige Lésung im 
Harn nicht handeln kann. Es liegt eine iibersattigte Losung vor. Ubersattigte 
Lésungen kénnen den Sattigungspunkt um das 2—4fache iibertreffen (z. B. 
Lésungen von Kaliumbichromat, Kaliumchlorat). Aber eine Uberschreitung 
um das 68fache, wie beim Calciumoxalat, und um das 10—15—20fache, wie 
bei der Harnsaure, verlangt noch eine andere Deutung. Wenn eine tibersattigte 
Lésung auskrystallisiert, so muB die verbleibende Lésung unter allen Um- 
standen eine gesattigte sein. Anders verhalt sich der Harn. Wenn Harnsaure 
ausfallt, kann noch eine iibersattigte Lésung zuriickbleiben, wie folgende Be- 
obachtung lehrt. 


Eine Patientin mit myeloischer Leukamie hatte in einem sehr stark sauren Harn 
stets ein reichliches Sediment von Harnsaure in Wetzsteinform. Es wurde, nachdem der 
Harn 24 Stunden und langer gestanden hatte, die Gesamtharnsdure und die Harnsaure 


des Filtrates (geléste Harnsdure) bestimmt. 


ab elueit. 
Gesamtharnsaure Geldéste Harnsaure 
Datum Harnmenge pro die in g in 100 c3 in mg 
135 Oktober 1009. . .-... . 1100 06354 14°5 


14. Oktober 1909. . . . . 1329 06279 22:4 
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Gesamtharnsaure Geldste Harnsaure 

Datum Harnmenge pro die in g in 100 cm3 in mg 
15. Oktober 1909. . . . . 1440 0°7357 28°3 
16, Oktobers1900 3 nan ea OSU 1 -0201 19-0 
17. Oktober 1909. . . . . 1095 0°7917 PRED? 


In 100 cm* Wasser sind bei 18° 2°54 mg Harnsaure ldslich. Bei der stark 
sauren Reaktion des Harnfiltrats wiirde der Sattigungspunkt, auf Wasser be- 
zogen, noch unter diesem Werte liegen miissen. Es bleibt aber, wie die Ana- 
lysen ergeben, trotz Anwesenheit sehr vieler Krystalle, viel mehr Harnsaure in 
Lésung, als der gesattigten wasserigen entspricht. 

Ebenso verhalt sich der Harn, in dem ein Sediment von saurem harn- 
saurem Natrium ausgefallen ist. 


mg gelostes saures saures Natriummurat in 100 cm 


17. P Novembern 190008 fF 555. SUS ESSE: 72:0 
8s Novemberst909: ota SE eee Gleeeee we> 
LOS November Sl 909m cent. facets Seine ea owiens 92-0 
20 November O00c. 2 8 2. enue ee aun 30°4 
DiemNovenmbermlO00e—. = cites kere Se ee 00-2 
22) Novemibersl9000 So SY oo ela VS ie 101-9 
23.1 November O008 “ts (an. eee Fee 83:4 


Der Kochsalzgehalt des Harns dieser Patientin lag bei konstanter Diat zwischen 
0:885 und 1:695%o. Er betrug im Durchschnitt 1:083°/o. 

Bei 18° und einem Kochsalzgehalt von 0°814°%o betragt nach Gudzent die Léslichkeit 
des sauren Natriumurats in 100 cm* Wasser 184 mg (Lactamform), bzw. 83 mg 
(Lactimform). 


Also auch hier ist die Konzentration eine hohere geblieben, als der ge- 
sattigten wasserigen LOsung entspricht. 

Analoge Rechnungen lassen sich aus den Beobachtungen anderer Unter- 
sucher fiir die Verhaltnisse des Calciumoxalats und der phosphorsauren Erd- 
alkalien machen. 

Damit ist aber zunachst das Prinzip sichergestellt, daB es sich um ein- 
fache Ubersattigungserscheinungen im Harn nicht handeln kann. Wodurch 
wird die abnorme Léslichkeit der schwerléslichen Salze und Sauren im Harn 
bedingt? 

Vielfach findet sich die Ansicht ausgesprochen, da8B ein Kérper durch die 
Anwesenheit eines zweiten in Lésung gehalten wird. Derartige Léslichkeits- 
anderungen durch Zusatz von Anelektrolyten und Elektrolyten ohne differente 
Reaktion kommen zweifellos vor. Aber diese Verhaltnisse sind von den 
Physikochemikern noch zu wenig bearbeitet, um fiir die komplizierten Be- 
dingungen des Harns anwendbar zu sein. 

Ein einfacher Versuch zeigt, daB diesen Léslichkeitseinfliissen fiir den 
Harn eine entscheidende Bedeutung nicht zukommt. 

Es werden die Kationen und Anionen des Harns in passenden Gewichtsverhalt- 


nissen zu léslichen Salzen gruppiert und jedes Salz fiir sich in 150 cm® Wasser gelést. 
Die zehn Lésungen enthalten: 


1, NaCl 5 g + 20 g Harnstoff, 
PANG eo uie. 
3,,GaCl,.0-0lig, 
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. MgCl, + 6 H,O 1°85 g, 
wiKGSQ; 4:5 ¢; 

- INHEL, 22-2, 

. NaH,PO,+ 1 H,O 36g, 

. Na,HPO, + 12 H,O 7:00 g, 
. COOH + 2 H,0 0:03 g, 

10. Harnsaure 0°7 g gelést als saures Natriumurat (nicht vollstandig ge- 
lost, filtriert). 

GieBt man die klaren Lésungen in der Reihenfolge der Auizahlung zu- 
Sammen, so entsteht in der annahernd neutralen Fliissigkeit sofort oder nach 
kurzer Zeit ein Niederschlag. 

Das gleiche anschauliche Resultat, daB nicht die Salze und der Harn- 
stoff die abnormen Léslichkeitsbedingungen schaffen, gibt die Beobachtung der 
Dialyse des Harns. Wird ein Quantum Harn von dem vielfachen Volumen 
destillierten Wassers durch eine geeignete Membran getrennt, so gehen die 
- Elektrolyte und Anelektrolyte hindurch, und in dem AuSenwasser entsteht 
nach dem Eindampfen auf das Volumen des angewandten Harns eine Triibung 
und ein Sediment, in dem sich Harnsaure, Calciumphosphat und Calcium- 
oxalat nebeneinander finden kénnen. Dieser Versuch fithrt zu der Erkenntnis 
der Léslichkeitseinfliisse im Harn. Es sind hier die dialysierenden Stoffe von 
den adialysablen getrennt worden. Die Stoffe, die durch die Membran nicht 
hindurchgehen, sind Kolloide. Und von den Kolloiden ist bekannt, daB sie 
abnorme Léoslichkeitsbedingungen bewirken. 


ITI. Der Harn als kolloidales System. 


Im Jahre 1862 hat Th. Graham den Begriff der Kolloide aufgestellt und 
zugleich ihre groBe Bedeutung fiir biologische Vorgange erkannt. Graham 
trennte die krystalloiden Lésungen von den kolloidalen durch das Verhalten 
bei der Dialyse ab. Es ist bekannt, daB dieses Merkmal ebensowenig eine 
scharfe Scheidung gestattet, wie die anderen, spater gefundenen Methoden, 
sondern daB es allmahliche Ubergange von den echten zu den kolloidalen 
Lésungen und von diesen zu den Suspensionen gibt. Fiir eine groBe Anzahl 
von Lésungen aber lat sich der kolloidale Charakter mit voller Scharfe fest- 
stellen. Diese Loésungen zerfallen in zwei Gruppen, von denen die eine den 
Suspensionen nahesteht. Sie enthalt den ,,gelésten“ K6rper in feinster, mit- 
unter auch mit dem Ultramikroskop nicht mehr wahrnehmbarer Verteilung. 
Die Anwesenheit dieser Teilchen verandert die Zahigkeit des Lésungsmittels 
nicht. Die Teilchen wandern mit dem elektrischen Strom, sind durch kleine 
Mengen Elektrolyte ausflockbar, und der auf diese Weise entstehende Nieder- 
schlag ist unléslich, die Fallung ist irreversibel. Zu diesem Typus der Kolloide, 
den man Suspensionskolloide nennt, gehéren vor allem die kolloidalen Metalle. 

Alle Kolloide biologischen Ursprungs zeigen ein anderes Verhalten. Sie 
erhohen die Viscositat ihres Lésungsmittels und erniedrigen seine Oberflachen- 
spannung. Ihre Ausflockung ist erst durch sehr groBe Salzmengen méglich 
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(Aussalzen von EiweiBlésungen), und viele dieser Fallungen sind wieder 1és- 
lich, reversibel. Nach volliger Befreiung von allen Salzen wandern diese 
Kolloide (EiweiB, W. Pauli®) nicht mehr mit dem elektrischen Strom. Sie er- 
halten aber nach Zusatz von kleinen Mengen Saure und Lauge wieder eine 
elektrische Ladung. Wegen der innigen Beziehung, in die sie zu dem Lésungs- 
mittel (Wasser) treten, werden sie als hydrophile Kolloide bezeichnet. 

Diese zweite Gruppe der Kolloide hat die fiir unsere Betrachtungen sehr 
wichtige Eigenschaft, Suspensionskolloide gegen ausflockende Einflisse zu 
schiitzen und die Léslichkeitsbedingungen in Wasser unléslicher oder wenig 
loslicher Stoffe auBerordentlich zu verbessern. Die Kolloide, die eine solche 
Schutzwirkung ausiiben, heiBen Schutzkolloide. Diese Eigenschait ist 
abhangig von der groBen Oberflachenentwicklung im kolloidalen System. Bei 
der Aufteilung eines Wiirfels von der GréBe eines Kubikzentimeters in Wiirfel 
von 0:01 u Seitenlange, der Grenze ultramikroskopischer Sichtbarkeit, wachst 
die Oberflache von 6 cm? zu 600 m?, also um das Millionenfache; die Zahl 
der Wiirfel von 1 zu 10** (Wo. Ostwald’). Im umgekehrten Verhaltnisse nimmt 
die GréBe der Teilchen ab; dieser Verteilungszustand, von dem die Schutz- 
wirkung abhangig ist, ist keine unveranderliche GréBe. Alle Einfltisse, die eine 
Ausflockung oder eine Entquellung (Gallertenbildung, Gelbildung) bewirken, 
verkleinern die Oberflache, verringern die Zahl der Teilchen und die Schutz- 
wirkung. Von diesen Einfliissen sind viele bekannt; aber auch scheinbar von 
selbst, durch eine Funktion der Zeit, geht dieser ProzeB, den man das ,, Altern“ 
der Kolloide nennt, vor sich, weil sie als metastabile Systeme die Neigung 
haben, in einen stabileren Zustand tiberzugehen. Dieser fiir die abnorme Lés- 
lichkeit so wichtige Grad der Aufteilung eines Kolloids ist der Messung zu- 
ganglich mit Hilfe des Ultramikroskops und durch die von R. Zsigmondy*® 
ausgearbeitete Methode der Bestimmung der Goldzahl. Es wird die Menge 
Kolloid festgestellt, die ein bestimmtes Quantum kolloidaler Goldlésung gegen 
die ausflockende Wirkung bestimmter Mengen von Kochsalz schiitzt. 

Diese beiden Eigenschaiten der hydrophilen Kolloide, die Schutzwirkung 
und die Labilitat des Lésungszustandes gegen Einfliisse der verschiedensten 
Art fiihren zu der Folgerung, daB in kolloidalen Systemen, die einen Stoff in 
einer hoheren Konzentration enthalten, als seiner Wasserléslichkeit entspricht, 
mit der Ausflockung des Kolloids die Bedingungen der rein wasserigen 
Losung, d. h. Fallung des gelésten Ko6rpers eintreten miissen. 

Die Beziehungen des Kolloidschutzes und der abnormen Léslichkeit zur 
. Kolloidfallung und Niederschlagsbildung hat L. Lichtwitz® zuerst fiir die 
Kolloide und wasserunléslichen Stoffe (Cholesterin, Bilirubin) der Galle ent- 
wickelt. Mit dem Einflu8 der Kolloide auf die Léslichkeit der Harnsaure 
hatte sich G. Klemperer’ in einer dem Aufschwung der Kolloidchemie voraus- 
gehenden Untersuchung beschaftigt. 

Die kolloidale Natur des Harns ist schon lange bekannt. Die Eigenschatft 
des Harns, mit abnehmender Geschwindigkeit zu filtrieren und schlieBlich das 
Filter zu verstopfen, wurde bereits von Huppert’ auf Stoffe von kolloidalem 
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Charakter bezogen. Landwehr und Baisch haben das nichtdialysierende 
tierische Gummi im Harn beschrieben, Salkowski** hat ein stickstoffhaltiges 
komplexes Kohlehydrat gefunden. Von besonderer Bedeutung ist der Befund 
von C. A. H. Morner**, daB der Harn Nucleinsaure und Chondroitinschwefel- 
Saure, zwei Kérper von kglloidalem Charakter, enthalt, die das auch im nor- 
malen Harn in Spuren vorkommende Eiwei8 fallen und so zu der Nubecula 
des Harns fiihren. Dem Urochrom kommt aber im Gegensatze zu der Angabe 
von G. Klemperer keine kolloidale Natur zu (Determeyer und Wagner", Licht- 
witz und Rosenbach**); doch sind in manchen Harnen, neben dem durch die 
Membran diffundierenden Farbstoff, in kleineren Mengen Farbstoffe von 
Kolloidcharakter enthalten (eigene Beobachtungen). 

Unter pathologischen Verhaltnissen kann Zahl und Menge der Kolloide 
eine weit groBere sein durch das Auftreten von EiweiB, Hamoglobin, Bestand- 
teilen der Galle, Schleim, Glykogen, Dextrinen u. a. m. 

Die Menge der Kolloide des normalen menschlichen Harns ist zuerst von 
P. Eliachejj** ermittelt worden. Er fand 0°138 g im Liter. Etwas hoéhere Werte 
(0218 bis 068g) fand Kumoji Sasaki**, durchschnittliche Mengen von 
0°44 bis 0°60 g M. Savaré”® bei Frauen. Nach eigenen Untersuchungen betrug 
bei Gesunden die Menge der adialysablen Substanz durchschnittlich 0°83 ¢ 
im Liter. Der Fieberharn ist sehr reich an Kolloiden (2:05 g im Liter, Sasaki). 
Eine geringe Steigerung fand Savaré bei nephritischen Frauen, eine starke 
(2°25 bis 13°84 g im Liter) bei Eklampsie. Bei akuten und chronischen Nieren- 
entziindungen kann nach Untersuchungen von Lichtwitz** die Menge der nicht- 
eiweiBartigen Kolloide mitunter ganz erheblich vermehrt sein. Der héchste 
Wert, der beobachtet wurde, war 28°96 g Kolloid bei 24°02 g EiweifB im Liter. 
In einem Falle ging der Kolloidgehalt dem EiweiBgehalt parallel. GroBe 
Kolloidmengen bei akuter und chronischer Nephritis bis zu 4 g im Liter hat 
auch O. Héper* gefunden. 

Es entsteht nun die Frage nach der Herkunft der Harnkolloide. Nach 
Savaré ist ihre Menge unabhangig von Hunger und Nahrungsauinahme, 
wahrend Ebbecke* beim Hund das Gegenteil gefunden hat. Zweifellos aber 
kénnen aus dem Blut kolloidale Stoffe durch die Nieren hindurchgehen. Die 
Vermehrung der Harnkolloide bei Erkrankung der Nieren weisen aber wenig- 
stens mit einiger Wahrscheinlichkeit fiir einen Teil dieser Stoffe auf die Niere 
selbst als Quelle hin. Diese Annahme findet eine Stiitze darin, daB der ProzeB 
der Harnbildung ein Vorgang im heterogenen System ist®®, bei dem Zustands- 
anderungen des Zellinhalts von entscheidender Bedeutung sind. Wird ein 
Trépfchen Harn oder ein Spharolith Harnsaure (W. Ebstein und Nikolaier™, 
Minkowski®®) aus dem Zellinhalte differenziert, so muB sich an dieser Ober- 
flache durch Adsorption etwas von den Zellkolloiden niederschlagen, das dann 
mit dem zu secernierenden Material in die Harnwege gelangt. Der normale 
Eiwei®- und Kolloidgehalt des Harns mu8 mindestens zum Teil aut diesen 
adsorbierten Stoffen beruhen. Fiir diese Herkunft der Harnkolloide spricht 
eine Beobachtung, die hier vorerst nur kurz beriirt werden soll. Im alkalisch 
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secernierten Harn (bei Herbivoren, bei der Phosphaturie des Menschen und 
nach Alkaligebrauch), also bei einem Sekretionsmodus, der sich von dem 
unterscheidet, der zu einem sauren Harn fihrt, tritt ein neues, atherlos- 
liches Kolloid im Harn auf. Der Befund von Orth**, daB beim Versiegen des 
Glomerulus das entsprechende Kanalchensystem nur kolloidale Massen secer- 
niert, scheint diese Auffassung der Herkunft der Harnkolloide zu stutzen. 

Von besonderer Bedeutung ist der Lésungszustand der Harnkolloide, der 
die abnormen Loslichkeitsverhaltnisse bedingt. Untersuchungen von Licht- 
witz*! (Bestimmung der Goldzahl) haben ergeben, daB den Kolloiden eine 
sehr hohe Schutzwirkung zukommt, daB aber die Menge der Kolloide zu der 
Goldzahl des Harns nicht in einem konstanten Verhaltnis steht. Es wird 
also nicht immer das Kolloid in fein verteiltem, sondern oft in mehr oder 
weniger ausgeflocktem Zustande ausgeschieden. Die Fallung der Harnkolloide 
kann reversibel sein und bei Erwarmen oder Kochen in einen besseren Lésungs- 
zustand iibergehen. Neben dieser reversiblen Fallung kommt eine irreversible 
Zustandsanderung vor, so daB ein solcher Harn bei einem betrachtlichen 
Kolloidgehalt keine Schutzwirkung hat. Mit dieser Methode lieB sich weiter 
feststellen, daB das im Harn ausgeschiedene Eiweif® bei seinem Durchgange 
durch die Niere in irreversibler Weise seinen Lésungszustand verschlechtert. 
Es kann auch ein betrachtlicher Eiwei8gehalt (bis 3°/,.) ohne EinfluB auf die 
Goldzahl sein, weil eben das Eiweif8 in grober Verteilung ausgeschieden 
wird. Diese grobe Verteilung ist ein Vorgang, den man zu der Harncylinder- 
bildung, die ohne Zweifel durch eine Kolloidgerinnung bedingt ist, in Par- 
allele setzen kann. Eine Kolloidfallung im Harn haben wir bereits in der 
Nubeculabildung kennen gelernt, bei der es sich um die Fallung eines 
Kolloides durch ein zweites handelt. Gerade dieser Modus ist fiir viele 
biologische Vorgange von Bedeutung und kann auch fiir das NiederreiBen des 
Schutzkolloides im Harn sehr wohl in Betracht kommen. Die Fallungsreaktion 
zwischen zwei hydrophilen Kolloiden ist ein sehr verwickelter Vorgang, der 
nur bei einem Optimum der Kolloidkonzentrationen eintritt und durch eine 
entgegengesetzte elektrische Ladung der Kolloide sehr begiinstigt wird 
(7H. Freundlich’). 

Der EinfluB der Harnkolloide auf die Léslichkeit im Harn ist ein sehr 
bedeutender, und es diirfte schwer sein, in vitro durch Schiitteln von unldés- 
lichen Salzen auch mit konzentrierten Kolloidlésungen so hohe Léslichkeits- 
uberschreitungen darzustellen. Fiir eine durch langdauernde Dialyse elektrolyt- 
frei gemachte Serumlésung von 2°23°/, EiweiB haben Wo. Pauli und 
N. Samec” folgende Léslichkeitserhéhung im Vergleich zu Wasser festgestellt: 


Loslichkeit in 


100 2 Wasser 100 g Serumlésung 
Calciumphosphat [Ca,(PO,).] 
Calciumcarbonat “aly Howler, seeib. HL, es 0004 0-023 
Harnsaure 
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Hi. Bechhold und J. Ziegler®’ fanden in 100 cm® einer elektrolytfreien 
Serumalbuminlésung von 7°6°/, Eiwei® 0:02 ¢ Harnsaure léslich gegeniiber 
0°00045 g in 100 cm* Wasser (37°). 

Gegentiber diesen Zahlen kommt dem Harn fiir die viel kleinere Menge 
Seiner Kolloide eine sehr viel héhere Schutzwirkung zu. Die Annahme liegt 
wohl am nachsten, daB in der Art der Harnbereitung in der feinen Verteilung, 
in der die schwerléslichen Stoffe, mit dem Kolloid umgeben, in die Harnwege 
gelangen, der Grund fiir diese Erscheinung liegen kénnte. 


IV. Die Bildung von Niederschlégen im Harn. 


Die Bildung von Niederschlagen ist sicherlich abhangig von der Reaktion 
des Harns. Im starker sauren Harn fallen die Phosphate der alkalischen 
Erden nicht aus; im alkalischen Harn bleibt die Harnsaure gelést. Der 
oxalsaure Kalk, der nach der iiblichen Auffassung bei saurer Reaktion leichter 
léslich sein soll, ist in seiner Fallung unabhangiger von der Reaktion. Wir 
treffen ihn im alkalischen und neutralen Harn, aber auch im sauren. Sedi- 
mente, die Krystalle von Harnsaure und von oxalsaurem Kalk zugleich ent- 
halten, sind nicht selten. Aber auch fiir die erstgenannten Steinbildner ist die 
Reaktion des Harns keineswegs von quantitativer Bedeutung. Man kann dem 
Harn viel mehr Saure zusetzen, als er je unter natiirlichen Verhaltnissen ent- 
halten kann, ohne daB Harnsaure ausfallt. Und wenn in dem stark mit Salz- 
saure angesauerten Harn nach langerem Stehen bei kiihler Temperatur sich 
ein Niederschlag von Harnsaure gebildet hat, so ist dem Analytiker bekannt, 
daB dieser Niederschlag nicht der gesamten Harnsaure entspricht, sondern 
daB ganz groBe Mengen noch in Lésung verblieben sein kénnen, und daB eine 
derartige Methode der Harnsaurebestimmung véllig unzureichend ist. Ander- 
seits wissen wir, daB im neutralen und im amphotheren und selten sogar im 
ganz schwach sauren Harn ein ganz massiger Niederschlag von Erdphos- 
phaten eintreten kann, der in dieser Starke im normalen Harn auch nicht 
durch groBe Mengen Lauge zu erzeugen ist. 


Die Reaktion des Harns ist also auf die Art des Sedimentes sicher von 
EinfluB; fiir die Niederschlagsbildung selbst stellt sie nur eine und nicht 
einmal die wichtigste Bedingung dar. 

In zweiter Linie ist die Sedimentierung abhangig von der Konzentration 
der den Niederschlag bildenden Stoffe. DaB der Harn wohl immer eine fur 
diese Stoffe iibersattigte Lésung darstellt, ist bereits oben bemerkt worden. Die 
Konzentration der Stoffe kann aber iiber die besonderen Méglichkeiten der 
Léslichkeit im Harn wachsen und zu dem Sediment fiihren, das der Reaktion 
entspricht. 

Und drittens wird die Sedimentbildung bedingt durch eine Ausflockung 
der Schutzkolloide. Da die Bedingungen dieses Prozesses, soweit sie unter- 
sucht sind, fiir die einzelnen Niederschlage (Phosphaturie, Uraturie) nicht 
einheitliche sind, so sollen sie in dem speziellen Veil ihre Erorterung finden. 
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Wenn durch diesen das Auftreten der Niederschlage, des Materials zur 
Bildung von Steinkernen und Steinen bestimmter Art, geniigend erklart ist, 
soll der ProzeB der Steinbildung selbst den Schlu8 dieser Ausfthrungen 
bilden. 


B. Spezieller Teil. 
I. Die Phosphaturie. 


Das Kardinalsymptom der Phosphaturie ist die Produktion eimes triiben, 
oft milchig getriibten Harns. 

Dieser Harn wird meist hellfarbig und in reichlicher Menge entleert, ist 
gewohnlich von alkalischer Reaktion, mitunter neutral oder amphother. 
Phosphaturie mit schwachsaurer Reaktion ist wiederholt beschrieben** und 
auch von mir beobachtet worden. Die Auffassung von Leo**, daB es sich in 
diesen Fallen um ein Gemisch von Harnportionen in der Blase handelt, die 
hintereinander mit verschiedener Reaktion secerniert wurden, ist schwer zu 
beweisen und schwer zu widerlegen. DaB ein sehr schneller Wechsel in der 
Reaktion des Harns vorkommt, wird spater gezeigt werden. 

Auf dem triiben, alkalischen Harn bei der Phosphaturie bildet sich in 
kurzer Zeit ein farbig schillerndes Hautchen, das mit seinem Rand am Glase 
festhaftet und bei leichtem Bewegen des GefaBes Falten wirft. Der weiBe 
Niederschlag liegt locker am Boden; nur eine ganz diinne Schicht haftet am 
Glase. 

Der Niederschlag selbst besteht zum gréBten Teile aus einer amorphen, 
kriimligen Masse; ziemlich haufig findet man groBe Platten mit ausge- 
brochenen Randern, seltener Rosetten oder Biindel von langen Nadeln oder 
Prismen (einfachsaurer phosphorsaurer Kalk [Tafel X]) und im unzersetzten 
Harne ganz selten Krystalle von Magnesiumammoniumphosphat (Tafel XI, 1) 
in der typischen Form der Sargdeckel (Tafel XII, 1)*. Eine Beimengung von 
oxalsaurem Kalk wird mitunter beobachtet**. 

Sehr haufig begegnet man Harnen, die noch klar mit alkalischer Reaktion 
entleert werden, aber ganz kurz nach der Entleerung die Erscheinungen der 
Sediment- und Hautchenbildung zeigen. Und endlich trifft man gelegentlich 
Harne, die bei schwach alkalischer Reaktion klar bleiben, aber auf ihrer Ober- 
flache ein Hautchen bilden. Untersucht man in allen diesen Fallen das 
Hautchen mikroskopisch, so findet man in ihm nach kurzem Stehen die Salz- 
niederschlage in den obenbeschriebenen Formen und in der oben angegebenen 
Reihe der Haufigkeit. Es wird fiir die spateren Ausfiihrungen von besonderer 
Wichtigkeit sein, daB selbst in dem Typus 3, Hautchenbildung bei klar- 
bleibendem Harn, in dem Hautchen groBe Kalkplatten zu finden sind. Be- 
merkenswert ist auch, da8 in dem Hautchen die Krystalle gréBer und schéner 
ausgebildet sein kénnen, als in dem Sediment, wie aus folgender Beobachtung 
hervorgeht: 


* Fiir die Herstellung der Photogramme bin ich Herrn Dr. W. Thérner zu groBem 
Danke verpflichtet. 


Mel X. Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band J, 1. 
: Lichtwitz, Harndiathesen. 


Phosphorsaurer Kalk und kohlensaurer Kalk. 


| 
| 
we Ttehan & Schwarzenbere in Berlin u Wien 


vafel XI. : 
u: Lichtwitz, Harndtathesen. LGM Sa Use I toNey sion ied AU eH Je tmch it 


4 Ammoniummagnesiumphosphat (Tripelphosphat). Seltene Form. 


vafel XII. Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 1. 
u: Lichtwitz, Harndiathesen. 


Fig. 1. 


Fig. 2. 


Verkalktes Hautchen auf dem Harn bei Phosphaturie. 


rafel XIII. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 1. 
ae Lichtwitz, Harndiathesen. 
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| Krystalle von phosphorsaurem Kalk in dem Hautchen (starke VergroBerung). 
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Ein Harn hatte mit einem sehr reichlichen amorphen Sediment und einem schillernden 
Hautchen einige Tage gestanden. In dem Hautchen waren bereits mit bloBem 
Auge sichtbare Krystalle aufgetreten, in so reichlicher Menge, daB die anfangs glatte 
Oberilache rauh aussah und beim Beriihren mit einem Glasstabe ein Knirschen fiihlen 


fie3. Die Krystalle selbst erwiesen sich als ganz lange Biischel und Biindel von Calcium- 
phosphat (Tafel XII, Fig.2 u.Tafel XIII). 


Der Niederschlag im Harn lést sich nach Zusatz von Sdure sofort, wahrend das 
Hautchen zu seiner Auflésung viel mehr Zeit (bis 30 Minuten) braucht. 


Dieser tribe Harn hat schon von jeher seine Produzenten erschreckt und 
die Arzte interessiert. Zum Erkennen seiner Entstehung ist es notwendig zu 
wissen, unter welchen Bedingungen die Stoffe, die den Niederschlag bilden, 
im Harn ausgeschieden werden. 


Der Phosphorstoffwechsel. 


Der Phosphor kommt in unserer Nahrung und in dem Organismus nie- 
-mals in molekularer Form, sondern in der Form der Saize und Ester der 
Orthophosphorsaure vor. Die Salze sind die primaren und sekunddren Phos- 
phate des Natriums, Kaliums, Calciums und Magnesiums, die samtlich im 
Verdauungstractus resorbiert werden kénnen. Die GréBe der Resorption der 
léslichen und unléslichen Phosphate wird von der sauern oder alkalischen 
Reaktion und der Konzentration der gleichzeitig anwesenden Calcium- und 
Magnesiumionen abhangen, demnach eine sehr wechselnde sein. Phosphorsaure 
finden wir gebunden im Molekiil von EiweiBkérpern, den Phosphorproteinen, 
deren Hauptvertreter das Casein der Milch und das Vitellin des Eidotters 
sind. Der Phosphorgehalt des Caseins betragt 0°847°/, (Hammarsten). Bei 
Behandlung der Phosphorproteine mit 1°/,iger Natronlauge wird der gesamte 
Phosphor als Phosphorsdure abgespalten. Sauren und die Fermente der 
Magendarmverdauung bewirken diese Abspaltung nicht. Wir mtissen daraus 
folgern, daB der Phosphor der Phosphorproteine in organischer Bindung 
resorbiert wird. Phosphorsaure tinden wir weiter in den Nucleinsauren, den 
wichtigen Bausteinen der Nucleoproteide, deren Konstitution an anderer Stelle 
in diesem Handbuch ausfiihrlich besprochen wird. Die Untersuchungen von 
Levene und Medigreceanu*® und von London, Schittenhelm und Wiener*' 
haben ergeben, daB es bei der Verdauung der Nucleoproteide im Magen und 
Darm zum Auftreten freier Nucleinsaure kommt, die durch die Nuclease des 
Darmsaftes wenigstens zum Teil weiter gespalten wird, so daf freie Nucleoside 
(Levene) (i. e. Purinbasezuckerverbindung) entstehen, wobei aus dem Nucleotid 
(Phosphorsaure-Zucker-Purinbaseverbindung) Phosphat frei wird. Pur die 
Abspaltung des Phosphors der Lecithine im Darm sprechen die Unter- 
suchungen von Grosser*"’. Die Inositphosphorsaure (Phytin) wird zum groBten 
Teil im Darm durch Bakterien gespalten (Starkenstein**). Es wird also jeden- 
falls Phosphorsaure in anorganischer und organischer Verbindung aul- 
genommen. Aus allen organischen Bindungen kann die Phosphorsaure durch 
die Organfermente herausgespalten werden. 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 19 
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Die GréBe der Resorption ist schwankend (zwischen 50 und 90°/, des 
Nahrungsphosphors) und von der Art der Nahrung abhangig und insbeson- 
dere von ihrem Kalkgehalt. Bei kalkreicher vegetabilischer Kost wird der 
groBte Teil des Phosphors im Kot ausgeschieden. Ausscheidung und Re- 
sorption des Phosphors gehen nicht parallel, da der Organismus das Be- 
streben hat, Phosphor zu retinieren. 

Die Phosphorsaure ist von groBer Bedeutung fiir die Skeletbildung und 
fiir den Aufbau der Phosphorproteine, Nucleinsauren, Lecithine im Organis- 
mus. Ob sie daritber hinaus noch zu anderen intermediaren Vorgangen Be- 
ziehungen hat, wie zu der Vergarung des Zuckers durch Hefe, wissen wir nicht 

Ein Teil des Phosphats kreist im Blute, und zwar zum weit iiberwiegenden 
Teile in der Form des alkalisch reagierenden Dinatriumphosphats. Dieses 
Salz beteiligt sich neben anderen Kérpern an der wichtigen Aufgabe des 
Kohlensauretransports, dadurch, daB es sich mit dieser nach folgender 
Gleichung umsetzt: 

Na,HPO, + H,CO, = NaH,PO, + NaHCo,. 

Diese Aufnahme der Kohlensdure in das Blut muff ohne jede Reaktions- 
anderung vor sich gehen. Das Blut ist bekanntlich eine neutrale Fltussigkeit, 
d. h. es enthalt H*- und OH’- Ionen etwa in denselben Konzentrationen wie 
das destillierte Wasser. Trotz der Aufnahme der groBen Menge Kohlensaure 
und starkerer Sauren, die unter krankhaften Verhaltnissen gebildet werden, 
bleibt das Blut neutral. Diese Erhaltung der Neutralitat wird zum Teil bedingt 
durch die Anwesenheit der Phosphate. Es ist eine alte Beobachtung, deren 
theoretische Basis L. /. Henderson*®® entwickelt hat, daB Mischungen von 
NaH,PO, und Na,HPO, in passenden Verhaltnissen neutral reagieren, und 
daB solche Mischlésungen betrachtliche Mengen von Saure oder Lauge auf- 
nehmen kénnen, ohne ihre Neutralitat zu verlieren. Und ebenso verhalt sich 
das Blut. 

Einen EinfluB in derselben Richtung der Aufrechterhaltung der Neu- 
tralitat der Kérpersafte ttben die Phosphate des Blutes auch bei ihrer Aus- 
scheidung durch die Nieren aus. 

Die im Stoffwechsel durch die Oxydation des EiweiSschwefels  ent- 
stehende Schwefelsaure (Sulfation) braucht zwei Kationen, mit denen sie im 
Blute kreist und im Harn ausgeschieden wird. Da das Sulfation einer sehr 
starken Saure entspricht, also als Schwefelsaure in der Konzentration, die in 
Betracht kommt, vollig dissoziiert ware, so kann es nicht zwei Wasserstoffionen 
in den Harn mitnehmen, da eine saure Reaktion von solcher Starke nicht 
méglich ist. Das Sulfation nimmt also zwei Alkaliionen bei seiner Aus- 
scheidung aus dem Kérper heraus. Je schwacher eine Saure ist, um so geringer 
ist ihre Dissoziation, umsomehr Wasserstoffionen kann sie binden und um- 
somehr Alkali kann sie dem Organismus erhalten. Die Ausscheidung von 
Wasserstoffionen ist beim Fleischfresser und Omnivoren zur Erhaltung der 
neutralen Reaktion notwendig, und dieser Ausscheidung dient vor allem die 
Phosphorsaure. Aus dem Dinatriumphosphat des Blutes entsteht durch die 
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Tatigkeit der Niere das Mononatriumphosphat des Harns, das im Harn dis- 
soziiert und so zu seiner sauren Reaktion den wesentlichsten Beitrag liefert. Bei 
der Sekretion des Mononatriumphosphats gewinnt also der Organismus einen 
guten Teil Alkali und indirekt einen zweiten dadurch, da® in den sauren Harn 
kein Carbonat als NaHCO, eintreten kann. Die Kohlensaure erfiillt, wenn 
sie durch die Lunge abgegeben wird, die Aufgabe, dem Organismus Alkali zu 
Sparen, quantitativ. In den alkalischen Harn gehen aber wechselnde Mengen 
HCO,’ und damit fixe Alkalien iiber. Das ist fiir den Pflanzenfresser belang- 
los, weil er reichlich Alkalisalze verbrennbarer Sauren aufnimmt, die dem 
Organismus immer wieder Kation zufiihren. Wenn aber ein Fleischfresser 
dauernd einen alkalischen Harn produziert, ohne durch Aufnahme von 
Natrium bicarbonicum oder pflanzensaurer Alkalien dazu veranlaft zu sein, so 
muB8 eine Rickwirkung auf den Gesamtorganismus eintreten, die erstens in 
einem Alkaliverlust bestehen kann und zweitens den Kérper veranlassen muB, 
die Wasserstoffionen, die er nicht durch den Harn abgibt, auf anderem Wege 
fortzuschaffen. 


Der Kalkstoffwechsel. 


Das Calcium wird mit der Nahrung in anorganischer Form, in der 
Milch in einer komplexen EiweiBphosphorsaurebindung dem Organismus zu- 
gefiihrt. Die GréBe der Resorption ist abhangig von der Reaktion im. Magen- 
darmkanal, da durch Saure Kalkcarbonate und Phosphate léslich werden. 
Nach Salzsaurezufuhr fand Réidel*® eine Vermehrung des Kalkgehaltes des 
Harns auf das Doppelte. Ist die Nahrung reich an Phosphaten, so wird relativ 
weniger Calcium resorbiert werden. Nur ein Teil des resorbierten Ca erscheint 
im Harn; die GroBe der Resorption ist schwer zu beurteilen, weil auch fiir den 
Kalk der Darm eine wichtige Ausscheidungsstatte ist. Welcher Teil des Kot- 
kalkes den K6rper passiert hat, ist nicht zu bestimmen. DaB alkalische Reaktion 
im Dickdarm und ein hoher Gehalt an Seifen zu einer Mehrausfiithrung von 
Kalk durch den Darm fiihrt, ist besonders von den Padiatern festgestellt 
worden. 

Der tagliche Calciumbedarf des erwachsenen Menschen ist geringer als 
1:2 g Ca (Renwall*). Nach den Versuchen von Bertram* ist sogar Calcium- 
gleichgewicht mit weniger als 0°-4 g CaO (= 0°286g¢ Ca) zu erzielen. Von 
besonderer Wichtigkeit ist die Verteilung der Ausscheidung auf Niere und 
Darm. Nach Renwall gehen beim Menschen 25°4 bis 64°3°/,, beim natiirlich 
ernahrten Saugling (B/auberg**) etwa 32°/, des Gesamtcalciums durch die 
Nieren. Woher beim Erwachsenen diese groBen Schwankungen kommen, ist 
noch unklar; wahrscheinlich ist die Art und die Menge der Kost von Einflub. 
Einen anderen Faktor werden wir spater kennen lernen. 

Beim gesunden erwachsenen Menschen scheint eine Neigung zum Kalk- 
gleichgewicht zu bestehen; doch findet bei reiner Milchdiat eine Kalkretention 
statt (Rumpf*®, Hirschler und v. Terray**). Die Menge des Harnkalkes be- 


tragt 0°33 bis 0°80 g CaO pro die. 
19* 
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Das Magnesium wird fast ausschlieBlich in anorganischer Form zuge- 
fiihrt; seine Resorption ist von der Reaktion im Darm unabhangiger als die des 
Kalkes. Nach Renwall finden sich 29 bis 34°/, des Gesamtmagnesiums im 
Harn (bei freigewahlter Kost 36°2 bis 37°/,). Nach Bunge* betragt der Ma- 
gnesiumbedarf des Erwachsenen héchstens 0°6 g pro die. Im Harn we in 
24 Stunden 0°14 bis 0°29 g MgO ausgeschieden. 

Das Ausfallen des Phosphates und des Karbonates mit dem Calcium 
und Magnesium erfolgt im Harn bei neutraler und alkalischer, nur in seltenen 
Fallen bei saurer Reaktion. 

Die alkalische Reaktion des Menschenharnes kann die Folge einer vege- 
tarischen Diat oder Zufiihrung alkalisch reagierender Salze sein, also eine 
exogene Ursache haben. Zu einer alkalischen Reaktion kommt es aber auch 
aus inneren Griinden, wenn groBe Mengen Saure in den Magen ausge- 
schieden werden, also auch in der Norm in den Stunden reichlicher Magen- 
verdauung. Geht die Salzsaure des Magensaftes bei Krankheiten, die mit an- 
dauerndem Erbrechen einhergehen, dem Organismus verloren, iibernimmt also 
dabei der Magen, dessen Driisen in hohem Mae die Fahigkeit haben, 
Wasserstoffionen zu konzentrieren, die Ausscheidung des Wasserstoffions, 
so muB zur Aufrechterhaltung der neutralen Reaktion die Niere Hydroxylionen 
ausscheiden. Alkalischer Harn und andauerndes salzsaures Erbrechen stehen 
zueinander in einer kausalen Beziehung, so daB bei konstantem Erbrechen ein 
stark saurer Harn nur bei einer Anaciditat des Magens méglich ist. 

Treten bei alkalischer Harnreaktion, die auf diese Weise zu stande kommt, 
Phosphatniederschlage auf, so werden wir das doch nicht als Phosphaturie 
bezeichnen. Auch den triiben alkalischen Harn, der bei Infektionen der 
Harnwege durch die ammoniakalische Harngarung entsteht, werden wir der 
Phosphaturie nicht zurechnen. 

Unter die eigentliche endogene Phosphaturie diirfen nur solche Falle 
gerechnet werden, die den tritben, milchigen Harn konstant oder in schmerz- 
haften, mit nervésen Symptomen einhergehenden Anfallen entleeren, und bei 
einer Diat, bei der in der Norm ein saurer Harn produziert wird. Harn- 
portionen mit dem Kennzeichen der Phosphaturie sind haufig, wahrend echte 
konstante Phosphaturie viel seltener zur Beobachtung kommt. 

Die endogene Phosphaturie tritt meistenteils zusammen mit nervésen und 
neurasthenischen Symptomen auf oder ist kombiniert mit Stérungen des 
Magens und des Urogenitalsystems. 

Fine atiologische Einteilung der Phosphaturie ist von G. Klemperer*® 
versucht worden. Er unterscheidet folgende Formen: 

1. Phosphaturie, bedingt durch Hyperchlorhydrie des Magens; 

2. Phosphaturie, bedingt durch eine vermehrte Kalkausscheidung im 
Harn, eine gesteigerte ,,Kalkaviditat der Nieren“; 

3. Die sexuelle Phosphaturie. 
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Minkowski* ist der Meinung, daB die Phosphaturie kein besonderer 
Krankheitszustand ist; dazu bemerkt Umber, ,daB die Phosphaturie so in den 
Vordergrund des klinischen Bildes treten kann, daB sie dasselbe beherrscht 
und zu einer steinbildenden Diathese wird“. Ich glaube, daB die Phosphaturie 
auch in Fallen, in denen es nicht zu einer Konkrementbildung kommt, aus dem 
Komplex der nervésen Stérungen als anscheinend kausales Moment heraus- 
ragen kann. Dafiir sprechen hauptsachlich die Erfahrungen von Soetbeer’®, 
Tobler**, Moll*? und Langstein®®. 

Soetbeer untersuchte ein sechsjahriges Madchen mit Phosphaturie, das 
seit Monaten mit gehauften Schmerzanfallen in Kopf, Leib, Lendengegend 
und Riicken litt. Bei dem Kinde bestand gesteigerte Pulsfrequenz, Miidig- 
keit, Anamie, starke SchweiBe, haufiges Erbrechen und chronische Kolitis. 
Drei ahnliche Falle im Kindesalter hat Tobler beschrieben. Uber eine schwere 
Erkrankung dieser Art, verbunden mit schwerer Hysterie, berichtet Moll. 
Funf Falle und familiares Auftreten hat Langstein beobachtet. Bei diesen 
- kranken Kindern schwand bei kalkarmer Kost die Urintriibung, und gleich- 
zeitig trat eine Besserung der Krankheitssymptome oder sogar véllige Gesund- 
heit ein. In den letzten Jahren sind ahnliche Beobachtungen leider nicht mehr 
gemacht worden, und das ist um so bedauerlicher, weil kalkarme Kost gleich- 
bedeutend mit milchloser ist. Wir kennen aber im Kindesalter Stérungen, die 
durch Bestandteile der Milch hervorgerufen werden; daB es in diesen Fallen 
gerade der Kalk der Milch gewesen ist, der die St6érung macht, ist nicht be- 
wiesen. Tobler hat seinen Patienten zu der kalkarmen Kost erhebliche Mengen 
kohlensauren Kalkes gegeben und keine nachteiligen Folgen gesehen (bis aut 
einen Fall, wo die Kalkdarreichung mit einem infektidsen ProzeB zu- 
sammenfiel). 

Wenn also auch zunachst die Frage offen bleibt, ob eine Mehrzufuhr von 
Kalk in der Nahrung alle Krankheitserscheinungen bei diesen Kindern be- 
dingt hat, so ist doch. aus den Berichten zu ersehen, daB mit dem Schwinden 
der Phosphaturie ein Riickgang der nervésen, andinischen etc. Beschwerden 
eintrat. Ein solcher Zusammenhang ist aber von groBem Interesse. Wenn eine 
chemisch gut definierte Veranderung des Harns wirklich der Grund neuro- 
pathischer Zustande sein kann, so wiirden wir damit einen wichtigen Einblick 
in die Genese solcher Zustande tun kénnen. 

Die Veranderung des Harns bei der Phosphaturie ist sicher nicht die 
Folge einer gesteigerten Phosphorsdureausscheidung. Dartber herrscht 
véllige Einigkeit. Nach Minkowski ist die Abscheidung eines Phosphatsedi- 
mentes stets als der Ausdruck einer verminderten Aciditat anzusehen; auch 
Leo sieht in der alkalischen Reaktion das Dominierende und nennt daher den 
ganzen ProzeB Alkalinurie. Die Auffassung von Leo, daB die Absonde- 
rung des alkalischen Harnes eine Folge erhdhter Blutalkalescenz ist, ist un- 
richtig, da es eine erhéhte Blutalkalescenz nicht gibt. Es ist ganz sicher, daB 
die Bildung von Phosphatsedimenten auch im neutralen und schwach sauren 
Harn eintritt, wahrend es frisch entleerte alkalische Harne gibt, die vdllig 
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klar bleiben. DaB ein Alkalischmachen normalen sauren Harns ein so massiges 
Sediment wie bei Phosphaturie nicht hervorruft, ist bereits oben hervorgehoben. 
Die Bezeichnung Alkalinurie trifft also den Kern der Sache nicht. Sendtner** 
hat bei Phosphaturie eine Vermehrung der Kalkausscheidung im Harn ge- 
funden. Soetbeer, Soetbeer und Krieger®®, Tobler haben den Kalkstoffwechsel 
phosphaturischer Kinder untersucht und sind zu folgenden Ergebnissen ge- 
kommen : t 

Soetbeer fand im Harn des kranken Kindes 0°382 g CaO; im Harn des 
bei gleicher Diat untersuchten gesunden Kindes 0°113. Die Phosphatmengen 
waren bei beiden gleich. Das Verhaltnis CaO :P.O, war bei dem kranken Kinde 
1:4, bei dem gesunden 1:12. Der Phosphaturiker hatte im Kot eine entspre- 
chende Menge Kalk weniger. Da das kranke Kind Erscheinungen einer Kolitis 
hatte, so betrachtet Soetbeer die erhdhte Calcariurie als die Folge einer 
Stérung der Kalkausscheidung in den Dickdarm. Dieser SchluB von Soetbeer 
hat mit Recht keine Zustimmung gefunden. Uber die Storung der Kalkaus- 
scheidung in einem erkrankten Dickdarm wissen wir gar nichts. Bei den 
Patienten von Tobler, die auch eine vermehrte Kalkausfuhr im Harn hatten, 
war der Stuhl im wesentlichen normal. Die Beobachtung von Soetbeer hat 
Tobler bestatigt. Er fand in einer Periode von vier Tagen: 

beim Normalen: 0°414 g CaO im Harn, 

beim Phosphaturiker I: 1943 g CaO im Harn, 

beim Phosphaturiker II: 0°763 g CaO im Harn (Periode von 3 Tagen). 
Auch hier war die Menge der Phosphorsaure bei allen gleich; der Kot des 
Normalen enthielt mehr Kalk als der Kot des Patienten J. Einen Versuch am 
Erwachsenen hat Umber angestellt. (Es ist der einzige, den ich in der Literatur 


finden konnte.) 
Versuch von Umber. 


Ein Phosphaturiker und ein Gesunder wurden drei Tage bei méglichst kalkarmer 
Kost gehalten, mit Abgrenzung des Stuhies durch Carmin. Dann folgte eine zweite Ab- 
grenzung nach drei Tagen. Am ersten Tage der zweiten Periode wurden 300 cm? Aqua 
calcis (— 0°39 g CaO) gegeben. Die Urin- und Kotmengen jeder Periode wurden ver- 
einigt und auf Phosphorsdure, Kalk und Magnesia gepriift. 


I. Periode (Ca-arm): 


Phosphaturiker: gesunde Kontrollperson: 
Harn Kot Summe Harn Kot Summe 
Oke or eueeas 6°79 0:471 201 6°96 0-829 7°789 
6:10 eh sees 0236 0°283 0:519 0:164 0°447 0-611 
IVA OC) ewe, vars 0°638 0192 0-830 0°754 0:191 0°945 

II. Periode (300 cm* Aqua calcis) : 

Phosphaturiker : gesnnde Kontrollperson: 
Harn Kot Summe Harn Kot Summe 
PO Suara ts vnaeeny ew 0:290 8 ‘000 6°53 0°783 heals 
Caps Vinay ieee 02281, .1,.0:238 4%.0°466 0160 0696  0:856 


MeO) a3ts..taien 0-566 0-109 0-675 0°710 O-1h 0-887 
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Beim Phosphaturiker verhalt sich P,O,:CaO wie 29: 1; bei dem Ge- 
sunden wie 42:1. Der Phosphaturiker hatte also eine im Verhaltnis zu seiner 
Phosphorsaureausscheidung héhere Kalkausscheidung. Auf die vermehrte 
Kalkzufuhr in der zweiten Periode folgt beim Kranken nicht eine vermehrte 
Kalkausscheidung, wie bei dem Gesunden. Der Phosphaturiker retiniert zu- 
nachst den Kalk, ,,der dann allmahlich durch die Nieren abgefiihrt wird und 
so die hdheren Kalkwerte im Urin, die Calcariurie, unterhalt“ (Umber)*. 
Nach Umber sind die Phosphatsedimente durch den im Verhaltnis zur Phos- 
phorsaure zu hohen Gehalt an Erdalkalien und eine zu geringe Aciditat be- 
dingt. Bei dem Patienten Umbers wurden 455, bzw. 48°8°/, des Gesamt- 
kalkes im Harn ausgeschieden, bei den Gesunden 268, bzw. 18°65°/,. Umber 
sagt selbst, daB weitere Beobachtungen entscheiden miissen, ob in dieser Ver- 
teilung etwas GesetzmaBiges liegt. Jedenfalls kommt auch beim Gesunden, 
bei klarem Harn, noch ein héherer Prozentsatz des Gesamtkalkes im Harn 
vor; der héchste Wert, den Renwal/ beobachtet hat, war 64°/,. 

Dem Verhaltnis P,O;:CaO im Harn des Phosphaturikers hat G. Klem- 
perer besondere Beachtung gewidmet. In einigen seiner Falle ist bei kalk- 
reicher Kost (2/ Miich pro die) die Kalkmenge im Harn sehr grofB; der 
Quotient P,O;: CaO schwankt von 4:1 bis 37:1, ist aber meistens klein. Doch 
ist zu bemerken, daB Kalkwerte in derselben Hohe und ebenso geringe 
Quotienten P,O,:CaO auch beim Normalen beobachtet sind. Ich habe die aus- 
gezeichneten Selbstversuche von Renwall, der die Werte als P und Ca angibt, 
auf P.O, und CaO umgerechnet, um einen leichteren Vergleich mit den Zahlen 
der klinischen Literatur zu erméglichen. Jeder Wert gibt den Durchschnitt 
einer siebentagigen Versuchsperiode. 


Versuchvon Renwall. 


Periode P,O;,im Harn CaOim Harn  P,O,;: CaO 
ee ee ae 2926 0647 4°52:1 
DSi 9 TON MEE Te Re Tai 3°415 0-760 4°49 :1 
en ee ee, Lee a sje LD 0°710 930.1 
Det oe ome emree ce ne em eras 4°810 0829 5 80:1 
er ee 4-590 0776 5 90:1 
ae iol pera eine cane a 2896 0°645 4°53 :1 
Tk ei Be + Oe AOl..e 3.350 0459 12851 
a Saat UPd anol, Saeed alee aaa a310 0511 Oni 


Samtliche Harne waren klar. 
In den Fallen von Tobler sank beim Phosphaturiker (Fall 2) der Quotient 


auf 3°7:1 bei klarem Harn, wahrend bei einem anderen Patienten (Fall 3) 
bei einem Verhaltnis von 28:1 der Harn stark getriibt war. 


* Zu diesem Versuch ist zu bemerken, daB bei der Langsamkeit und UnregelmaBigkeit 
der Kalkausscheidung, besonders im Kot, dreitagige Versuchsperioden zur Entscheidung 
dieser Fragen zu kurz sind. 
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Einen wertvollen Beitrag zu dieser Frage liefert eine unter G. Klemperers 
Leitung ausgefiihrte Untersuchung von /. v. Kittlitz’®. 
Ein Mann mit konstanter Phosphaturie schied im Harn aus: 


CaO P2Os P2O0;: CaO 
OW5335 ZOD ora | 
05049 3:06 67021 


Nach einer Allgemeinbehandlung wurde der Harn klar entleert. Erst nach 
langerem Stehen trat eine Triibung ein. Jetzt waren die Ca- und P,O,-Werte 
folgende: 


CaO P2Os P20s5: CaO 
0 °4780 3190 6871 
0°6765 3 960 ScS et 
05093 3°451 OF! 


Leider finden sich keine Angaben iiber die Reaktion des Harns; aber in bezug 
auf den Calcium- und Phosphatgehalt verhalt sich der Harn vor und nach 
der Besserung praktisch gleich; gegensatzlich aber in bezug auf das Auf- 
treten des Sedimentes im frisch entleerten Harn. 

Das Verhaltnis P,O,: CaO gibt also keine Erklarung fiir die Entstehung 
des Sedimentes bei der Phosphaturie. Die Reaktion muB in die Gleichung 


eingefiihrt werden, und das geschieht in erster Annaherung am einfachsten in 
: ae i hosph inatri hosph 

der Weise, daB man das Verhaltnis aes a Oe ae 

inatriumphosphat 


in Rechnung stellt. Wie verhalten sich nun Gemische von wasserigen Mono- 
und Dinatriumphosphatlésungen bei gleichem P-Gehalt in bezug auf ihre 


Reaktion und bei Zusatz gleicher Mengen einer Calciumchloridlésung ? 

Es werden 6.7 g NaH2PO.s-+1 H2O in 750 cm® destilliertem Wasser gelést und in 
einer gleichen Menge 17:22 g Nas2HPO:s+12H2O. Jede Loésung enthalt also 1-5 g P 
(durchschnittliche Tagesmengen im Harn). In 750 cm* Wasser werden 1°58 g CaCl 
geloést — 0°80 g CaO (obere Grenze der taglichen Kalkausscheidungen im Harn) (Chlor- 
calciumlésung 1); in 750cm® Wasser werden 0:65 g CaCl gelést — 0:33 g CaO (untere 
Grenze der taglichen Kalkausscheidung im Harn) (Chlorcalciumlésung 2). 


3 3 : : re . “Ts 
NatigPOr | |ieNmePOr (QP due all Goeentton 
Lésung Losung Nid: Nr. II. 
45 0:5 sauer Do =e Nach einigen Stunden Krystalle 
Nach | | Opalescenz, 
40 1:0 sauer 2 oO =© 6 Minuten bald 
Krystalle i | Niederschlag 
355 15 satter 1510-6 mab..Nd. = si) 02e tomes 
3-0 2-0 satter 3. 10-7 : ieee 
Bodensatz 
Dass 2D amphother 4.10-7 ” anfangs 
2:0 3:0 alkalisch = » Opalescenz, 
19%) 3) alkalisch = » nach einigen 
1:0 4:0 alkalisch = r ‘| Min. fein- 
05 4°5 alkalisch - 5 |flockiger Nd. 


Bei saurer Reaktion sind die Niederschlage ganz krystallisiert, bei starker alkalischer 
amorph, bei amphoterer gemischt. 
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Also in wasseriger Lésung auch bei saurer Reaktion tritt in den Konzen- 
trationen, in denen Phosphat und Ca im Harn ausgeschieden werden, Nieder- 
schlagsbildung ein, und dazu stimmen auch die Beobachtungen, daB Phos- 
phaturie bei schwachsaurer Reaktion vorkommt. 


In iolgenden Fallen lieB sich mit Sicherheit feststellen, daB Niederschlage 


von Calciumphosphat im Harn bei saurer Reaktion eintreten und bestehen 
kénnen. 


Pat. K. wies die Symptome einer orthostatischen Albuminurie auf, die in wenigen 
Tagen abklang. Zur Zeit dieser Untersuchungen war der Harn eiweiffrei. Der Mischharn 
von 24 Stunden war gegen Lackmus sauer und enthielt stets ein reichliches Sediment von 
phosphorsaurem Kalk. An der Oberflache des Harns waren Krystalle vorhanden, jedoch 
kein irisierendes, Falten werfendes Hautchen. An einigen Tagen wurden die stiindlichen 
Harnmengen gesondert aufgefangen und in ihnen die Ionenaciditat nach dem Verfahren 
von Henderson bestimmt. Es zeigte sich, daB bei einer Wasserstoffioncnkonzentration von 
5 X10—7 (gegen Lackmus amphoter) Phosphatniederschlage haufig vorkamen, aber auch 
in Harnen von erheblich gréBerer Aciditat. So wurden in einer Harnportion, deren Wasser- 
stoffionenkonzentration zwischen 2—5 X10—6 lag (gegen Lackmus stark sauer), sehr 
schoéne Rosetten von phosphorsaurem Kalk gefunden. 

Pat. M., aufgenommen wegen Phosphaturie (Diagnose nach einer einzelnen Harn- 
portion), hatte einen sauren Mischharn, in dem aber gelegentlich Phosphatniederschlage 
auitraten. Ein schillerndes Hautchen war nicht vorhanden. Hier konnte noch bei einer 
Wasserstoffionenkonzentration von 1 X10—6 (gegen Lackmus sauer) ein Sediment von 
phosphorsaurem Kalk beobachtet werden. 

Folgende Tabelle veranschaulicht das Verhalten des Harns eines dritten 
Patienten in bezug auf Sediment, Hautchenbildung, Reaktion, Titrations- und 


Ionenaciditat. 


| 
| . . . 5 I - 
"igang ea E10 ee a TE a ac 
12. Dez. amorph == alkalisch + 3-00 — 
By ” | — schwachsauer = =3:00 By Oe 
ce 5 ; = sauer Se 23:25 1.10-6 
ibey ” ae | a ” aa Bow 5 . 1Q=e 


Wir miissen also, da die Konzentrationen und die Reaktion die Léslich- 
keit nicht erklaren, die Besonderheiten des Harns als kolloidalen Systems be- 
riicksichtigen, um zu einem Verstandnis der Sedimentbildung zu kommen. 

Es ist bereits das schillernde Hautchen erwahnt worden, das sich im 
alkalisch secernierten Harn rasch auf der Oberflache bildet. Es handelt sich 
hier um eine Oberflachenerscheinung; die Oberflache ist der Sitz einer Energie. 

Oberflachenenergie — Oberflachenspannung Oberflache. 

Derjenige Zustand einer Lésung ist der stabilste, der mit minimaler 
Oberflachenenergie verbunden ist. Sind in einer Losung Stoffe, die die Ober- 
flachenspannung herabsetzen, so werden sie sich in der Oberflache anreichern 
und dadurch die Oberflachenenergie erniedrigen. Diese ,,oberflachenaktiven™ 
Stoffe sind schon in sehr kleinen Mengen wirksam, weil auch eine kleine 
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Menge in der diinnen Oberflachenschicht eine ausreichende Konzentration 
erlangen kann. Es ist in den einleitenden Bemerkungen erwahnt worden, 
daB hydrophile Kolloide die Oberflachenspannung ihres Lésungsmittels 
stark erniedrigen kénnen. Die echten Kolloide sind aber nicht die einzigen 
Stoffe, die so wirken; Fettsduren, ihre Salze, gewisse Farbstoffe, tun das- 
selbe, wahrend Salze anorganischer Sauren sich nicht in der Oberflache an- 
reichern. Zu einem festen Oberflachenhautchen kénnen aber im allgemeinen nur 
kolloidal geléste Stoffe fiihren, die die Neigung haben, spontan und schneller bei 
hoher Konzentration in den festen (Gel-Zustand) iiberzugehen. Wohlbekannte 
Vorgange dieser Art sind das Absetzen von Fibrin an einem Holzstab beim 
Schlagen des Blutes und die Bildung der EiweiBhautchen um die Fettkugelchen 
der Milch. W. Ramsden” hat eine groBe Reihe von Stoffen auf ihre Eigen- 
schaft, Hautchen zu bilden, untersucht. Fiir uns ist es interessant zu wissen, 
daB auBer den EiweiB- und Gelatinelésungen Peptone, Natriumoleat und 
-palmitat (sog. Semikolloide), Saponin und gallensaure Salze zu diesen Stoffen 
gehéren. W. H. Metcalj’* hat gezeigt, wie auBerordentlich geringe Mengen 
Pepton zur Entstehung der Oberflachenhaut ausreichend sind. Ein Hautchen 
entsteht noch, wenn man 4:10-‘g pro Quadratzentimeter Oberflache der 
Lésung zusetzt. Ein Peptonhautchen hat eine minimale Dicke von 3 . 10~° mm. 

Diese Feststellungen gelten auch fiir den Harn. Billard®® und seine Mit- 
arbeiter haben gefunden, dafB ikterischer Harn und Harn von Pflanzenfressern 
eine sehr geringe Oberflachenspannung hat, also Stoffe enthalt, die die Span- 
nung vermindern. Auch der Harn von Pflanzenfressern bildet Oberflachen- 
hautchen, ist iiberhaupt in dieser Beziehung identisch mit dem Harn bei 
Phosphaturie. 

Der Stoff, der im Harn bei Phosphaturie die Oberflachenspannung er- 
niedrigt und an der Oberflache gerinnt, ist in Ather (und Petrolather) 
léslich. Wenn man einen Harn, der klar entleert wird und von dem man 
glaubt oder hofft, daB er ein Hautchen in kurzer Zeit bekommen werde, mit 
Ather ausschiittelt, dann den ausgeatherten Harn und den unbehandelten 
ruhig stehen 1aBt, so tritt nur in dem letzteren die Hautchenbildung auf. Bei 
diesem Verfahren kann man aber mitunter sehen, daB der Harn wahrend oder 
schnell nach der Ausatherung die Phosphattriibung bekommt, die bei dem 
unbehandelten erst spater (gleichzeitig mit oder kurz nach der Hautchen- 
bildung) einsetzt. 

Der wirksame Stoff bei der Phosphaturie ist also atherléslich. In einem 
sauer entleerten Harn kann man nach Alkalisierung eine solche Hautchen- 
bildung nicht hervorrufen. Ob der atherlésliche Kérper nur in den alkalischen 
Harn iibergeht oder im sauern bald zerstért wird, ist unklar. Im alkalisch ent- 
leerten Harn habe ich nach starkem Ansauern das Ausbleiben der Hautchen- 
bildung beobachtet; daB Essigsaure das Hautchen langsam zerstort, ist bereits 
oben bemerkt. Chemisch ist der Kérper bei der auBerordentlich kleinen Menge 
bisher nicht zu fassen gewesen. Von Atherldslichen Biokolloiden kommen nur 
Lipoide (Phosphatide, Cholesterine, Cerebroside und Seifen) in Betracht®. 
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Im alkalischen Harn wirkt dieser Stoff zweifellos als Schutzkolloid. 
Durch seine Anreicherung und Verfestigung in der Oberflache oder durch 
Ausatherung wird er der Lésung entzogen, so daB die Gesetze der wasserigen 
Léslichkeit in Kraft treten kénnen. Der Harn bei Phosphaturie ist nach der 
Sedimentbildung an Kolloiden, die die kolloidale Goldlésung schiitzen, auBer- 
ordentlich arm. Ob dieser Kolloidentziehung in die Oberflache noch eine Aus- 
flockung der Kolloide parallel geht, wie wir sie spater bei der Uraturie treffen 
werden, wissen wir nicht. 

Wenden wir uns der Frage nach dem Wesen der Phosphat 
urie zu, so miissen wir mit Minkowski*® den Ursprung der Affektion in die 
Niere verlegen. Minkowski sagt: ,,Die Zusammensetzung des Harns wird un- 
zweiielhaft durch die besonderen Vorgange in den secernierenden Elementen 
der Niere bestimmt, und es ist nicht ausgeschlossen, daB die selektive Tatigkeit 
des Nierenfilters durch krankhafte Veranderungen desselben so beeinfluBt 
werden kénnte, daB eine Verringerung der Saureausscheidung oder eine Steige- 
rung der Alkaliausfuhr zu stande kommt.“ Und weiter: ,,Die Tatigkeit der 
Nierenzellen steht ferner unzweifelhaft unter dem EinfluB des Nerven- 
systems und es ist von vornherein auch nicht unméglich, daB nervise Ein- 
flusse auf die Aciditat des Harns einwirken und durch Herabsetzung derselben 
zur Phosphaturie fithren kénnten.“ Nach Minkowski ist die Phosphaturie eine 
Sekretionsneurose der Niere. 

DaB Einfliisse unbekannten, vielleicht nervésen Ursprungs die Harn- 


reaktion markant verandern, lehren folgende Beobachtungen: 

1. Ein Patient mit orthostatischer Albuminurie wurde bei konstanter Kost und genau 
dosierter Fliissigkeitszufuhr untersucht. Der Tagesharn war bei aufrechter Kérperhaltung 
eiweiBhaltig, sehr stark sauer und setzte rasch ein Sediment von Harnséure und Calcium- 
oxalat ab. Bei Bettruhe war der Tagesharn eiweiBfrei, neutral oder gegen Lackmus 
alkalisch. 

2. Ein neuropathischer Mann litt an anfallsweise auftretenden Schmerzen im Riicken 
in der Gegend der Nieren, die den Eindruck von Steinkoliken machten. In diesen Anfallen 
entleerte er einen alkalischen Harn mit starkem Phosphatsediment und irisierendem 
Hautchen. Fiir eine Konkrementbildung ergaben sich weder aus der Untersuchung des 
Harns noch aus dem Rontgenbilde Anhaltspunkte. Der Patient fiihlte an allgemeiner 
Unruhe die Anfalle kommen; er wurde angewiesen, beim Herannahen des Anfalles und 
unmittelbar nach demselben die Blase zu entleeren; die Harnportionen wurden gesondert 
aufgefangen. Der Harn vor dem Anfall war neutral; er enthielt grofe Krystalle von 
Harnsdure und Calciumoxalat. Der wahrend des Anfalles produzierte Harn war stark 
alkalisch. Er enthielt ein reichliches Phosphatsediment; in dem irisierenden Hautchen 
waren sehr schéne Krystalle von Magnesiumammoniumphosphat. Beim Erhitzen des Harns 
entwich viel Ammoniak. Der einige Zeit nach dem Anfall entleerte Harn war dunkel, 
sauer und ohne Sediment. ; 

Wenn ein Mensch bei normaler Kost dauernd einen alkalischen Harn 


secerniert, so versagt seine Niere in der wichtigen Funktion der Saureaus- 
scheidung und der damit verbundenen Zuriickhaltung von fixem Alkali. Er 
erleidet also einen Alkaliverlust, dessen GroBe sich ungefalir abschatzen 1aBt. 
Nach Henderson™ entspricht die Menge Natronlauge, die man einem Harn 
zusetzen muB, um die Reaktion des Blutes zu erreichen, dem Alkali, das durch 
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die saure Reaktion des Harns dem Korper erhalten bleibt. Eine Losung von 
Mononatriumphosphat, die 1:5 g P in 1500 cm* enthalt, braucht, nach der 


Methode von Henderson mit Neutralrot als Indikator titriert, 750 cm* a 


NaOH = 1°74 g Nat. Es wiirde also, wenn im Blute nur Dinatriumphosphat 
und im Harn nur Mononatriumphosphat ware, eine dieser Menge Na aqui- 
valente Menge Alkali dem Kérper erhalten bleiben. Nun geht allerdings die 
Sekretion des Phosphats nicht in dieser extremen Weise vor sich; aber auch 
die Harnsaure spart als schwache Saure bei saurem Harn Alkali, und in den 
alkalischen Harn geht Alkalibicarbonat iiber, so daB hier ein erheblicher Ver- 
lust an Alkalien und alkalischen Erden entstehen kann. Die Folge einer der- 
artigen Sekretionsstérung mu sein, daB mehr Erdalkalien im Harn und 
weniger im Kot ausgeschieden werden als unter normalen Verhaltnissen. Dah 
das so ist, geht aus den Beobachtungen von Soetbeer, Tobler u. a. hervor. 
In dieser Beziehung verhalt sich der Harn des Phosphaturikers so wie bei 
diabetischer Acidose. D. Gerhardt und Schlesinger® haben festgestellt, daB 
hier die Ausscheidung des Ca durch die Nieren auf Kosten der Darmaus- 
scheidung gesteigert ist. Bei der Ausscheidung im Harn braucht das Ca weniger 
Phosphorsaure als bei der Ausscheidung in den Darm. Als zweifach saures Salz 
[Ca(H,PO,).] nimmt ein Ca zwei Phosphorsauremolektile mit; beim ein- 
fach sauren Salz [Ca,(H,PO,).] kommt auf ein Ca ein Phosphat, wahrend 
das tertiare Phosphat des Kotes [Ca,(PO,).] mit drei Ca nur zwei Phos- 
phate bindet. Dazu kommt noch, daB ein Teil des Ca, das im Darm mit 
Fettsauren gebunden ist, fiir die Eliminierung anderer Saureionen quantitativ 
gewonnen werden kann, wenn die Sauren intermediar verbrannt werden. 
Beim Phosphaturiker und beim acidotischen Diabetiker wird im Magen und 
im oberen Teil des Diinndarmes eine starkere Kalkresorption stattfinden wegen 
der Hyperchlorhydrie; da die Niere, um dem Organismus das Alkali zu er- 
halten, andere Kationen braucht, wird ein gréBerer Teil des Ca im Harn er- 
scheinen. Ob der Kalk des Dickdarmes als Reserve dienen kann, wird von der 
Resorptionsmoglichkeit abhangen, die wohl im wesentlichen durch die Art der 
Reaktion bedingt ist. Es ist klar, daB wir fiir die Erklarung der gesteigerten 
Kalkausscheidung durch die Nieren und der verminderten Kalkausscheidung 
durch den Darm weder einen Dickdarmkatarrh mit seiner hypothetischen 
Stérung der Kalkelimination (Soetbeer) brauchen, noch eine gesteigerte 
,Kalkaviditat“ der Nieren (G. Klemperer), sondern daB die Auffassung der 
Sekretionsstérung nach dem Prinzip des allgemeinen Ionengleichgewichts die 
Erscheinung zwanglos erklart. 


Wo bleibt aber die intermediar gebildete Saure, wenn das Phosphat, einer 
der Haupttrager der Wasserstoffionenausscheidung, seine Funktion nicht er- 
fillt? Es ist sehr wohl méglich, daB hier zur Erhaltung der Neutralitat der 
Magen eintritt, der ja auch bei diabetischer Acidose einen Saft von starkerem 
Sduregrad secerniert (v. Noorden)*, daB also Hyperaciditat und Phosphat- 
urie auch in dem umgekehrten Verhaltnis von Ursache und Wirkung stehen 
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konnen, als man gewohnlich annimmt. Und endlich ist es moglich, daB, wie 
bei der Acidose, der Organismus seinen Alkaliverlust durch eine gesteigerte 
Ammoniakbildung zu vermeiden sucht. Moraczewski*! hat bei Patienten mit 
Phosphaturie eine Erhéhung der Ammoniakausscheidung beobachtet. Da in 
seinen Fallen Erscheinungen von Cystitis vorhanden waren, so sind seine Be- 
funde nicht eindeutig. Ich habe erst in wenigen Fallen von Phosphaturie, bei 
denen keine katarrhalischen Erscheinungen in den Harnwegen bestanden, ver- 
einzelte Untersuchungen ausfiihren kénnen: 


1. Pat. W. 
Harnmenge Gesamt-N INGi—IN In ee Harnreaktion 
3 
(2 11-58 0°668 ald alkalisch 
Os ne, 16°50 0°643 3°89 


” 


2. Pat. H. Alkalischer Harn mit sehr reichlichem Sediment von Tripel- 
phosphaten. Entziindliche Erscheinungen von seiten der Harnorgane sind nicht 
vorhanden. Der Harn wird in Chloroform aufgefangen. 


Harnmenge Gesamt-N NH,-N a Atari 
3 
LE ee ae 714 1°200 16°80 
O00 eee. 6°20 0°666 10°74 


3. Einzelne Harnportionen von einer fiir Phosphaturie typischen Be- 
schaffenheit. 


°/, Gesamt-N 9/, NH.-N In 100 N sind NH,-N 
a) D0 3 ei le 0°1103 15°91 
b) aS Mkt cee ae 0- 0338 3-80 
c) UDOT) Dee ee ae 0°0157 PE Be) 
a) VIA Cle) Tae ge ae ae 020232 Od 
e) CaO 8 ial ete car, 0: 0049 1:67 
f) OS GLO i. 2k. cto tasters, 0° 0135 Dae 


Die Untersuchungen an einzelnen Harnportionen gestatten noch weniger 
einen sicheren SchluB, als die sparlichen Beobachtungen am Tagesharn. Eine 
endgiiltige Antwort werden erst umfangreiche Versuche geben, die die ge- 
samte Sduren- und Basenausscheidung im Harn und Kot berticksichtigen. 

Aus den bisher vorliegenden Zahlen 1aBt sich aber ersehen, daB manche 
Phosphaturiker eine Ammoniakmenge und einen MAS -Quotienten hatten, 
die fiir die alkalische Reaktion des Harns auffallend hoch sind. In diesem 
Punkte der Ammoniakausscheidung verhalt sich der Harn des Phosphat- 
urikers ganz anders, als der Harn des vegetabilisch Lebenden, bei dem die 
Ammoniakausscheidung auBerordentlich klein ist. Es gehen also beim Phos- 
phaturiker die intermediare Saurebildung und ihre Neutralisierung durch 
Ammoniak in derselben Weise vor sich, wie beim gesunden Omnivoren. In 
diesem Verhalten darf eine Stiitze fiir die Auffassung gesehen werden, daB 
die Stérung, die der Phosphaturie zu grunde liegi, in der Niere wirkt. DaB 
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es sich dabei um eine Funktionsschadigung handelt, die nur einen einzigen 
auszuscheidenden Stoff betrifft, ist kein Novum. Wir finden ganz analoge 
Verhiltnisse beim Diabetes insipidus, wo nur die Konzentrierung des Chlorions 
eine ungeniigende sein kann, bei der Gicht, bei der nur die Harnsaure retiniert 
wird, und bei der Nephritis, wo die Ausscheidung des Kochsalzes oder des 
Harnstoffes insuffizient sein kann. 

Die Funktion der gesunden und kranken Niere kann erst durch Auflosung 
in zahlreiche Partiarfunktionen dem Verstandnis nahergeriickt werden. 

Wenn, wie aus dem bisher vorliegenden Material geschlossen werden darf, 
die Phosphaturie in einer Stérung der Saureeliminierung und der Erhaltung 
des Alkalibestandes beruht, so wird eine Riickwirkung auf verschiedene Organe 
und Organsysteme wohl eintreten konnen. 

Wir wissen aus einer groBen Zahl von Beobachtungen der verschieden- 
sten Art, daB die richtige Salzmenge und Salzmischung fiir den normalen 
Ablauf der Lebensvorgange, insbesondere auch fiir die Funktionen von Nery 
und Muskel von der gré®ten Bedeutung ist. Angesichts des Zusammen- 
hanges, den die Phosphaturie mit nervésen Erscheinungen hat, und der, 
wenn auch sparlichen Beobachtungen, da Phosphaturiker Kalk retinieren, 
also vielleicht einen Verlust zu decken haben, liegt die Versuchung nahe, die 
Stérungen der Salzausscheidung bei der Phosphaturie mit dem nervésen 
Syndrom in eine Beziehung zu bringen. 


Die Behandlung der Phosphaturie 

muB dahin zielen, den Harn sauer zu machen. Minkowski emptiehlt Dar- 
reichung von anorganischen oder organischen .Sauren (Salzsaure, Salicyl- 
sdure). Aber Erfolge sind damit nicht erzielt worden. Uber den Wert des 
Urotropins, das den Harn sauer machen kann, herrscht keine Einigkeit. Einen 
neuen Weg hat Umber beschritten, der empfiehlt, durch Atropin (*/, bis 3 mg 
pro die) die Aciditat des Magens herabzusetzen. In diesen Dosen bewirkt 
Atropin eine Erhéhung der Titrationsaciditat des Harns, da sich eben Magen 
und Nieren in der Eliminierung der Sauren erganzen. Von dieser Therapie hat 
Umber gute Erfolge gesehen. Klemperer empfiehlt kleine Mengen Sublimat 
und Oxalsdure; die Vorstellungen, von denen er ausgeht, sind nicht haltbar; 
wenn mit diesem Mittel etwas zu erreichen ist, so handelt es sich wohl um 
eine Beeinflussung der Nierensekretion. Eigentiimlicherweise findet sich in der 
Literatur keine Mitteilung tiber Versuche mit den Mitteln, die auf die Nieren- 
zellen energisch wirken. Da die Diuretica (Diuretin, Theocin) die Wasser- 
und Salzsekretion erhéhen, so ist es sehr wohl méglich, daB sie auch die 
Saurekonzentration steigern. 

Moraczewski bemerkt, daB Patienten mit Phosphaturie haufig solche 
Mittel suchen, die den Harn alkalisch machen. ,,Es ist oft von chemisch ge- 
bildeten Leuten diese Beobachtung gemacht worden und man hért dann ge- 
wohnlich von einer paradoxen Therapie.“ Bei einer Behandlung der Phos- 
phaturie mit Alkalien wird natiirlich durch die starkere alkalische Reaktion 
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des Harns die Léslichkeit der Erdalkalien kleiner werden. Dieser uner- 
winschten Folge gegeniiber steht aber die wichtige und ginstige, daB die 
Resorption des Kalks verhindert und seine Ausscheidung in den Harn kleiner, 
in den Darm gréBer wird. AuBerdem wird dem Organismus die bei der Phos- 
phaturie nicht erfolgende Entsauerung durch die Nieren sehr erleichtert und 
eine groBe Menge Kation zur Verfiigung gestellt, so daB er nicht in Gefahr 
kommt, seine Salzbestande anzugreifen. Von diesen Gesichtspunkten aus 
diirfte in geeigneten Fallen ein Versuch mit Alkalien von Interesse sein. 

v. Noorden* empfiehlt, die Patienten so wenig als méglich trinken zu 
lassen, da starke Harnflut auch beim Gesunden mit einer Alkalescenzverminde- 
rung des Harns einhergeht. v. Noorden halt Muskelarbeit fiir niitzlich, da in 
einem Falle an einem Arbeitstag die Aciditat des Harns um 34°/, héher lag, als 
an den Ruhetagen. 

Die zweite Forderung der Therapie ist, die Kalkzufuhr und Resorption 
mdglichst zu verringern. Die Kalkzufuhr kann durch eine geeignete Diat ge- 
regelt werden. Fleisch, Brot und Hiilsenfriichte sind kalkarm und sollen 
den Hauptbestandteil der Kost bilden. Griine Gemiise, Wurzeln und Beeren 
haben einen hoheren Kalkgehalt und miissen an Menge zuriicktreten. Eier 
und Milch sind sehr kalkreich und ganzlich zu vermeiden. Neben diesen Ver- 
ordnungen muf eine Allgemeinbehandlung der nervésen Erscheinungen ge- 
macht werden. Mittel, die den Harn in seinem Kolloidzustand so beeinflussen, 
daB die Schutzwirkung zunimmt, haben wir nicht. 


II. Die Oxalurie. 


Unter Oxalurie versteht man das Vorhandensein von Calciumoxalat- 
krystallen im frisch entleerten Harn. 

Prout®*, Golding-Bird® und Cantani®* haben in der Oxalurie ein be- 
sonderes Krankheitsbild gesehen und eine Fille von Symptomen angegeben, 
die fiir diese Krankheit charakteristisch sein sollen. Diese Symptome, die aut- 
zuzahlen nicht nétig ist, umfassen alle Kennzeichen der Neurasthenie. Das 
Krankheitsbild der Oxalurie findet mit Recht keine Anerkennuug mehr. Richtig 
ist, daB Neurastheniker oft Krystalle von Calciumoxalat mit dem Harn aus- 
scheiden; aber das gleiche treffen wir bei vollig Gesunden. Die Anwesenheit 
dieser Krystalle kann Schmerzen und Brennen in der Blasengegend und be- 
sonders beim Urinieren, gelegentlich sogar Harnverhaltung erzeugen. Die 
scharfen Krystalle kénnen die Schleimhaut der Harnwege reizen und verletzen 
und kénnen zur Entstehung von Oxalatkonkrementen fiihren. Hierin allein liegt 
die klinische Bedeutung der Oxalurie. 

Das Calciumoxalat tritt im Harn gewohnlich in der Form tetragonaler 
Oktaeder (Briefkuverte) auf (Tafel XIV, 1). Die Krystalle sind farblos; nur im 
ikterischen Harn kénnen sie eine gelbe bis gelbbraune Farbe annehmen. Die 
GréBe der Krystalle ist eine sehr wechselnde; die Seitenlange schwankt nach 
Firbringer® von 0-003 bis 0:15 mm. Bei ganz groBen Krystallen habe ich eine 
Abstumpfung und Querriefung der Pyramidenkanten wiederholt beobachtet. 
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Fiirbringer hat Formen beobachtet, in denen die Kanten der Grundflache 
stumpf waren, so daB es zu Saulen mit pyramidalen Endflachen kam. 

Die Kanten der Grundflachen kénnen gebogene oder gebrochene Linien 
darstellen. Die Mannigfaltigkeit der Form, die durch diese Variationen der 
tetragonalen Oktaederform herbeigefiihrt wird, wird noch dadurch ver- 
groBert, daB der oxalsaure Kalk auch in spharischer Form aufritt. Er kann 
in Kugeln auskrystallisieren, die konzentrisch geschichtet und radiar gestreiit 
sein kénnen. Die Kugeln schniiren sich ein und ziehen sich in die Lange, so 
daB Biskuit-, Sanduhr- und Hantelform (die Dumbbells der Englander) ent- 
stehen. (Tafel XIV, 2.) 

Die Bildungen der Krystalle von Calciumoxalat treten im alkalischen, 
neutralen und sauren Harn auf. Obgleich die Entstehung des Sedimentes in 
weiten Grenzen unabhangig ist von dem Oxalatgehalt des Harns, ist es doch 
notwendig, die Quellen der Oxalsaure unter physiologischen und pathologi- 
schen Verhaltnissen kennen zu lernen. 


1. Die Physiologie des Oxalsdurestoffwechsels. 


Der normale Harn des Menschen enthalt Oxalsdure in sehr kleinen 
Mengen, nach Firbringer 20, nach Dunlop™ 17, nach Autenrieth und Barth™ 
15 mg pro die bei gewohnlicher Ernahrung. Trotz dieser kleinen Mengen ist 
die- Anwesenheit der Oxalsaure im Harn schon friith an den _ typischen 
Krystallen erkannt worden. Man begniigte sich friiher, die Menge der Oxal- 
saure aus der Zahl der Krystalle oder dem Volumen des Sedimentes zu 
schatzen. Alle Arbeiten, die sich mit dieser Methode begniigen, haben nur 
noch einen historischen Wert. 

Die Oxalsaure des Harns stammt sicher zu einem Teil aus der Nahrung 
(exogene Oxalsaure). Im Pflanzenreich ist oxalsaurer Kalk [Ca(COO),] und 
saures oxalsaures Kalium weit verbreitet; besonders in griinen, jungen 
Pflanzen wird der oxalsaure Kalk als Stoffwechselendprodukt in Oktaedern 
oder Drusen oder in Form langer SpieBe, der sog. Raphiden, abgelagert, die 
eine Schutzwaffe gegen die Vernichtung durch Schnecken darstellen”. 
Auch tierische Organe enthalten kleine Mengen Oxalsdure. 

Die Resorption des Oxalats im Verdauungskanale hangt von der Lés- 
lichkeit ab. Der itberwiegende Teil der Oxalsaure in Vegetabilien ist in der 
Form der unléslichen Kalksalze vorhanden, deren Léslichkeit durch salzsaure 
Reaktion erhéht wird. Die Aciditat des Magensaftes ist zweifellos von groBem 
EinfluB. Nach den Untersuchungen von Dunlop, Mohr und Salomon™ kann 
durch Darreichung von Salzsdure die Ausscheidung der Oxalsaure im Harn 
gesteigert, durch Alkaligaben verringert werden. Die Menge der Oxalsaure 
im Harn bei vegetabilischer Nahrung wird dadurch eine sehr wechselnde 
GréBe. Es ist aber zu beachten, daB auch bei Darreichung eines léslichen 
Oxalates nur ein kleiner Teil im Harn ausgeschieden wird. G. Klemperer’ 
fand, daB von 100 mg Oxalsaure 15 mg im Harn, 10mg im Kot ausge- 
schieden werden, wahrend der Rest nicht zu finden ist und vermutlich im Darm 


Tafel XIV i i 
. Kraus-Brugsch, Pathologi d Th B : 
Zu: Lichtwitz, Harndiathesen. ‘i eas age 


Oxalsaurer Kalk (Oktaederform, Sterne, Kugelformen). 
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durch Bakterien zerstért wird. Die Resorption der léslichen Oxalate hangt auch 
von der Menge des gleichzeitig anwesenden Calciums ab. Und so erscheint es 
nicht wunderbar, daB iiber die Resorption und Ausscheidung der aus der 
Nahrung stammenden Oxalsdure die widersprechendsten Befunde gemacht 
worden sind. So fand Adeles®*, daB nach Aufnahme von Spinat mit 140 mg 
Oxalsaure nichts davon im Harn erschien; auch Lommel” beobachtete, dab 
bei oxalsaurereicher Kost nicht wesentlich mehr im Harn ausgeschieden wurde, 
als bei oxalsaurefreier. Von vielen Untersuchern ist aber unzweifelhait ge- 
sehen worden, da&R die Oxalsdure der Nahrung zu einem Teil im Harn er- 
scheint. Bei diesen groBen Differenzen ist es vielleicht nétig, mehr wie-bisher 
die Frage zu erdrtern, ob es sich hier nur um Unterschiede in der Resorption 
oder auch um Unterschiede in der Excretion handelt, und ob die Nieren fiir 
die resorbierte Oxalsaure die einzige Ausscheidungsstatte sind. Ob Oxalsaure 
in den Darm ausgeschieden wird, ist nicht bekannt und wird sich auch nur 
schwer entscheiden lassen. Salkowski™ hat aber in Rindergalle Oxalsaure 
gefunden, und zwar 21°65 mg pro Liter im Mittel. Wenn sich die Galle des 
Menschen ebenso verhalt, so hatten wir hier eine Ausscheidung, deren Hoéhe 
die im Harn leicht iibertreffen kann*. 

Die Entscheidung der Frage nach dem Orte der Oxalsaureeliminierung 
ist auch darum wichtig, weil es nétig ist zu wissen, ob die resorbierte Oxal- 
saure zum Teil verbrannt werden kann oder unverandert den Kérper verlaBt. 
Gaglio™* fand, da8 ein Hahn injizierte Oxalsaure vollstandig ausschied; 
Klemperer und Tritschler™® haben das gleiche fiir den Menschen festgestellt. 
Demgegeniiber kommt der Befund von Autenrieth und Barth, daB Kaninchen 
1 g Oxalsaure vom Magen und Darm aus resorbieren und zerstéren, nicht in 
Betracht, zumal Stradomsky*® und Klemperer und Tritschler gezeigt haben, daB 
faulendes Fleisch und menschliche Faeces bei Bruttemperatur 88 bis 96°/, der 
zugesetzten Oxalsaure zerstéren. Pohl*, ** und Faust** haben mit Sicherheit 
nachgewiesen, daf die injizierte Oxalsaure im Harn erscheint, und wir diirfen 
aus diesen Untersuchungen den endgiiltigen SchluB ziehen, daB die resorbierte 
Oxalsaure nicht angreifbar ist. 

Zu der in den Nahrungsmitteln enthaltenen Oxalsaure kommt als weitere 
exogene Quelle noch die hinzu, die sich beim Abbau anderer Bestandteile der 
Nahrung bilden kann. Dieser Teil entsteht auf die gleiche Weise wie die Oxal- 
saure, die der Organismus im Stoffwechsel selbst bildet, und soll darum mit 
der endogenen Oxalsaure zusammen besprochen werden. 

Zuerst hat unter Leitung von Salkowski Auerbach** festgestellt, dab 
Hunde bei Fiitterung mit Fleisch und Fett, also oxalsdurefreier Nahrung, 
Oxalat ausschieden. Diesen Befund hat W. Mills** bestatigt. Sodann hat 
Liithje®* beobachtet, daB ein Hund vom 12. bis 16. Hungertag noch durch- 
schnittlich 9 mg Oxalsdure im Harn ausscheidet, und daB auch beim 


* In einer kleinen Menge der Leiche entnommener menschlicher Galle haben wir keine 


Oxalsdure finden kénnen. 
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Menschen bei ausschlieBlicher Ernahrung mit Milch und Zucker noch am 
11. Tage dieser Kost mit Sicherheit Oxalsaure zu finden ist. Den gleichen Be- 
fund haben Mofr und Salomon gemacht. Damit ist bewiesen, daB die Oxal- 
sdure ein normales Stoffwechselprodukt ist, und es entstand die Frage, aus 
welchen Stoffen sie sich bildet. 

Die Erfahrung, daB bei Pflanzen und bei Mikroorganismen die Oxal- 
sdure ein Produkt des Zuckers ist, hat dazu gefiihrt, auch beim Tier und 
Menschen die Kohlehydrate als die Muttersubstanz der Oxalsaure anzu- 
sprechen. Es herrscht wohl jetzt dariiber Einstimmigkeit, daB ein solcher Zu- 
sammenhang nicht besteht. Nur P. Mayer*’ meint, daB Oxalsaure aus Gly- 
kuronsdure hervorgeht. Wenn das so ist, so diirfte diese Art der Oxalsaure- 
bildung praktisch ohne Bedeutung sein. Minkowski** weist mit Recht darauf 
hin, da8 vielleicht im Darm durch Mikroorganismen aus Zucker Oxalsaure 
entstehen kénnte. 

Auch die Fette sind keine Oxalsdurebildner. Schon seit langer Zeit hat 
man die Nucleoproteide als das Ausgangsmaterial der Oxalsaure betrachtet. 
Harnsaure geht im Reagensglas bei Behandlung mit oxydierenden Mitteln 
(Permanganat, Eisenchlorid) leicht in Oxalsaure tiber. Frerichs und Woéhler*® 
haben nach Darreichung von harnsaurem Ammonium eine Steigerung der 
Oxalsaureausscheidung gesehen; aber spatere, mit exakten Methoden durch- 
gefiihrte Untersuchungen haben diesen Befund nicht bestatigen kénnen. 
Lommel hat nach Zufithrung groBer Mengen Kalbsthymus einige Male eine 
Steigerung der Oxalsaureausscheidung beobachtet. Aber Liithje, Mohr und 
Salomon haben diesen Befund nicht erhoben. Zudem hat Cipollina*®® in der 
Kalbsthymus 11°5 bis 25°4 mg Oxalsaure pro Kilogramm gefunden, und da 
Lommel seinen Versuchspersonen 1500 ¢ Bries zugefiihrt hat, so ist diese pra- 
formierte Oxalsaure ausreichend, eine Steigerung von 30 mg (Maximum der 
von Lommel beobachteten) zu erklaren. Es gibt keinen Befund, der zwingt, die 
Oxalsaure als ein Produkt des Nucleoproteidstoffwechsels anzusehen. 

Die Oxalsdureausscheidung hat, wie Lommel festgestellt hat, keine Be- 
ziehung zum Eiweifstoffwechsel. Sie erfahrt aber eine deutliche Steigerung 
nach Zufiihrung von Leim und leimgebenden Geweben (Lommel, Mohr und 
Salomon). Klemperer und Tritschler haben aus ihren Versuchen geschlossen, 
daB es im Leim das Glykokoll, NH,CH,COOH, ist, das Oxalsaure bildet. Nach 
den Untersuchungen von E. Fischer und Levene und Beatty besteht der Leim zu 
16°5—19 -25°/, aus Glykokoll. Glykokoll findet sich zwar auch in anderen Stick- 
stoffquellen der Nahrung — so enthalten 100 g Hiihnereiwei®B 3-15 g, 100 ¢ 
Syntonin aus Rindfleisch 0°5 g — aber diese Mengen sind so gering, daB sie 
im Stoffwechselversuch keinen Ausschlag geben. Satta und Gastaldi®* haben 
im Gegensatz zu Klemperer und Tritschler beim Hunde nach Glykokolldar- 
reichung keine Steigerung der Oxalsaureausscheidung gefunden. 

Den gleichen negativen Befund haben wir auch am Menschen erhoben. 
Herr W. Thérner hat an 5 Individuen sechsmal Glykokoll in Mengen von 
2—5 g verfiittert und in keinem Falle eine Steigerung der Oxalsaureaus- 
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scheidung gesehen. Die Wirkung des Leimes selbst kénnen wir bestatigen. 40 ¢g 
Gelatine bewirkte zweimal eine erhebliche, einmal eine geringe Erhéhung der 
Oxalatmenge im Harn, wahrend 20 g Gelatine (1 Versuch) keinen Ausschlag 
gaben. 

Bereits vor langer Zeit hat Kdihne® die Vermutung ausgesprochen, daB 
Kreatin 

/ NH: 
c 
‘\N(GH,). +. -CHgs+; COOH 

in Oxalsaure iibergeht. Diese Vermutung haben Klemperer und Tritschler 
in ihren Untersuchungen bestatigt gefunden. Das Kreatin kommt in Muskeln 
der Vertebraten in wechselnder Menge vor, in grdBter bei Végeln. Nach 
Monari*’ erfahrt es eine Vermehrung durch Arbeit. Wenn die Beobachtung 
von Klemperer und Tritschler richtig ist — die Befunde von G. Meifner® 
und C. Voit**, daB Kreatin, einem Tiere gegeben, in seiner ganzen Menge 
im Harn erscheint, stehen mit ihr im Widerspruch —, so wird es ndétig sein, 
den Einflu8 von Bouillon, Fleischextrakt und gebratenen, wahrend einer 
Muskelarbeit getéteten Végeln (Rebhiihnern) auf die OxalsAureausscheidung 
zu beachten. 

Einen derartigen Versuch hat Herr W. Thérner an sich selbst gemacht. 
Er hat in 2 Tagen 7 Rebhiihner gegessen, ohne daB eine Vermehrung der 
-Oxalsaure im Harn eintrat. 

Die praformierte Oxalsaure der Nahrung und die aus der Nahrung und 
im K6rper gebildete erscheint im Harn als Oxalat. Es ist miiBig und unrichtig, 
zu fragen, ob dieses Oxalat an Calcium, Natrium oder Kalium gebunden sei. 
Es ist gar nicht gebunden, sondern als Ion (COO),” anwesend. F. Schunck** 
hat im Jahre 1867 auBerdem eine Verbindung der Oxalsaure mit Harnstoff, 
die Oxalursaure, ) 


HN— 


VANISE 

ANH 2: COn. COOH, 

entdeckt. Ob die Oxalursaure ein Bestandteil des frischen Harns ist, 
oder sich erst bei der Darstellung der Oxalsaure aus dem Harn bildet, 
scheint noch nicht sicher zu sein (Salkowski®®). Im intermediaren Stoff- 
wechsel scheint sich Oxalursdure anders als Oxalsaure zu verhalten. Luzzatto”’ 
hat nach subcutaner Injektion von oxalsaurem Ammonium (entsprechend 
0:2114 g Oxalsaure) nichts davon im Harn gefunden. 


CO 


2. Die Pathologie des Oxalsdurestofiwechsels. 


Eine Vermehrung der endogenen Oxalsaure im Harn ist mit Sicherheit, 
wenn auch nicht konstant, bei Ikterus festgestellt worden (Schultzen™, Mohr 
und Salomon). Die Zahl der Beobachtungen ist gering. Wir kénnen ihre Zahl 
um 7 vermehren (Analysen von Herrn W. Thérner), von denen 5 eine deutliche 
Vermehrung der endogenen Oxalsaureausscheidung aufwiesen’**’. 

Es diirite der allgemeinen Erfahrung entsprechen, daB im ikterischen 


Harn haufig Krystalle von Calciumoxalat zu finden sind, die bei der Riick- 
20* 
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bildung des Ikterus verschwinden. Die vermehrte OxalsAureausscheidung bei 
Ikterus steht vielleicht mit der Beobachtung von Salkowski, daB die Galle oxal- 
saurehaltig ist, und mit der oben ausgesprochenen Vermutung, daB ein Teil 
der Oxalsdure durch die Galle ausgeschieden wird, in einem Zusammenhang. 
Man kommt leicht zu der Vorstellung, daB bei Behinderung des Gallen- 
abflusses die Niere die ganze Ausscheidung iibernimmt (MoAr und Salomon). 

Unsere eigenen Beobachtungen, daB die Oxalsaurewerte des Harns bei 
Ikterus deutlich sinken, wenn sich die Galle wieder in den Darm ergieBt, 
sprechen fiir diese Auitassung: 

Folgender Fall diene als Beispiel: 


Pat. W. o. Icterus catarrhalis. Konstante, oxalsaurearme Kost. 


Datum Harnmenge mg Oxalsaure Bemerkungen 
OM eM NOMA S 5 5 5 5 6 1050 24:3 
25 oe LOL came eee 1640 38°6 
DOA OND a eee 1800 29°8 
DT: UOT 2 Te. ELE 1240 20°9 
284 nelGlZs oi dies: 1400 34:4 
DO al ODE ie aire 1360 270 
S05 ty MOP ls 5 8S 1250 DOT, Ikterus nimmt ab 
OLS ey LON en. tee 1800 30:0 ” ” ” 
fea] OD ee er 1350 19-0 y ” ” 
Dic atiie OUD paleo ar tons 1400 13:0 Im Harn kein Bilirubin mehr 
St uty LOM ae hae = 2040 1555 
A eae Ol Dea ie cok Habe 1860 19°7 
Bis ene Re DO eee bes 2670 30°1 Gemischte Kost 
TE et LOLs ert euney ae 1990 29°8 y ” 


Man hat die Ausscheidung der Oxalsaure oder richtiger: das Ausfallen 
des Calciumsalzes mit vielen krankhaften Zustanden in Verbindung zu bringen 
gesucht und besonders gern mit den Erkrankungen des Stoffwechsels, mit 
Gicht, Fettsucht und Diabetes melitus. Auch Umber sagt, daB er bei vielen 
Fallen dieser Art mit einer gewissen auffalligen Konstanz das Oxalatsediment 
beobachtet hat. Alle neueren Beobachtungen haben aber ergeben, daB weder 
bei Gicht noch bei allen Erkrankungen, die mit einef Veranderung des Purin- 
stoffwechsels einhergehen, die Menge der OxalsAure im Harn von der Norm 
abweicht. Die zahlreichen Beobachtungen normaler Oxalsaurewerte bei ge- 
steigerter Harnsaureausscheidung (Leukamie, nach Pneumonie) sprechen 
ebenso wie die oben erwahnten Untersuchungen fiir eine ganzliche Unab- 
hangigkeit der Oxalsaurebildung vom Nucleoproteidstoffwechsel. 

Bei Fettsucht hat Kisch®® die Oxalsdureausscheidung untersucht. In seiner 
Mitteilung finden sich keine Angaben iiber die Diat und die tagliche Harn- 
menge, sondern nur iiber den Oxalsauregehalt pro Liter Harn. Wenn es 
danach auch den Anschein erweckt, als ob die Bestimmungen nicht an der 
Tagesmenge gemacht worden sind, so kann man doch aus den Zahlen ent- 
nehmen, da8 bis auf einen Fall, wo im Liter 40 mg ausgeschieden wurden, 
die Oxdisalirewette normal Oder sogar unter der Norm sind. 
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Auch beim Diabetes melitus besteht nach neueren Untersuchungen keine 
Vermehrung der Oxalsaureausscheidung. Kisch*’° hat auch hier (mit den- 
selben Bedenken der Versuchsanordnung) normale Zahlen gefunden, ebenso 
Mohr und Salomon, Autenrieth und Barth. Es gibt aber zwei Beobachtungen, 
in denen eine ungeheure Menge Oxalsaure bei Diabetes melitus ausgeschieden 
wurde. In einem Falle fand Kausch'* 1200 mg in der Tagesmenge. In einem 
beriihmten und vielzitierten Falle fand Fdrbringer eine quantitativ nicht be- 
stimmte, aber zweifellos enorme Vermehrung der Oxalsaure im Harn, bei 
gleichzeitiger Ausscheidung von Calciumoxalatkrystallen in dem hamorrhagi- 
schen Sputum. In diesem Falle bestand aber eine Pneumomykose; es fanden 
sich in der Lunge Brandherde mit einem fruktifizierenden Mycel von Asper- 
gillus niger. Dieser Pilz bildet aber nicht wie die Hefe aus Zucker Alkohol 
und Kohlensaure, sondern er bildet bei Gegenwart von Kalksalzen Oxalsaure. 
Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB die Oxalsaure des Sputums in diesem 
Falle von dem Aspergillus produziert war, und es ist mehr als wahrschein- 
lich, daB auch die enorme Oxalsdureausscheidung im Harn durch diese ,,Sym- 
biose“ unterhalten wurde. Dieser Fall weist darauf hin, der Anwesenheit von 
Mikroorganismen im K6rper fiir die Oxalurie eine erhéhte Aufmerksamkeit 
zu schenken. A. Mayer**? hat bereits in dieser Richtung gearbeitet und bei 
Phthisikern mit Fieber und Cavernen Oxalsaurewerte von 50 bis 80 mg pro 
die gefunden. Er glaubt auch festgestellt zu haben, daB Staphylokokken und 
Streptokokken aus dem Blute Oxalsaure bilden. Schon friither haben Autenrieth 
und Barth bei Typhus abdominalis und vorgeschrittener Lungentuberkulose 
vermehrte Oxalsaureausscheidung beobachtet. Daf bei Einschmelzung von 
Kérpergewebe aus dem Glykokoll der Stiitzsubstanz und dem Kreatin der 
Muskulatur Oxalsdure in vermehrter Menge entstehen kann, betont Oswald’. 


3. Die Entstehung des Sediments von oxalsaurem Kalk. 


Bei 18° sind in 100 g Wasser 0°56 mg wasserfreien Calciumoxalats, 
i. e. 0°351 mg Oxalsdure léslich. Enthalt das Lésungswasser Kalksalze im 
UberschuB, so wird die Léslichkeit des oxalsauren Kalkes eine noch geringere. 
Gesteigert wird sie durch Mineralsdure. Ein Einflu8 der Harnreaktion auf 
Lésung und Ausfallung besteht aber nicht. Die Sedimente aus stark saurem 
Harn, die Harnsdure und Calciumoxalat zugleich enthalten, sind jedem be- 
kannt. Anderseits sind alkalische Harne mit Phosphatsediment haufig frei von 
Oxalatkrystallen. Also wird die Léslichkeit in maBgebender Weise weder durch 
die saure Reaktion begiinstigt, noch durch die alkalische verschlechtert. 

Jeder Harn ist in bezug auf seinen Gehalt an oxalsaurem Kalk tiber- 
sattigt. Es ist bereits erwahnt, daB in einem Fall von Umber der Harn 68mal 
soviel oxalsauren Kalk in Lésung hielt, als der wasserigen Léslichkeit ent- 
spricht. Diese Grenze der wasserigen Léslichkeit kann der Harn erreichen. 
Klemperer und Tritschler haben Ausfallen von oxalsaurem Kalk sogar bei 
einem Gehalt von 0°156 mg in 100 cm®* beobachtet. Wie oben fir die Harn- 
saure gezeigt wurde, geht auch hier bei der Sedimentbildung die Léslichkeit 
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nicht auf den Wert zuriick, der der wasserigen entspricht. Klemperer und 
Tritschler finden neben dem Sediment noch betrachtliche Mengen in Lésung, 
SorzisB.a 


Oxalsdiure im Sediment Oxalsiure in 100 cm? filtrierten Harns 
12:1 mg 2°25 mg 
20°9 ,, 1°61 ,, 
32-9 ,, 224s 


Die abnorme Léslichkeit der Oxalsaure ist also keine einfache Ubersattigungs- 
erscheinung. Klemperer und Tritschler haben fitr sie den Grund zu finden ge- 
glaubt in dem Gehalt des Harns an Magnesium und in dem Verhaltnis des 
Calciums zum Magnesium. Das Optimum der Léslichkeit soll dann erreicht 
sein, wenn 100 cm* Harn 1 bis 1°5 mg Oxalsdure, mehr als 20 mg Magnesia 
und CaO : MgO im Verhaltnis 1:0°8 bis 1:1°2 enthalten. Die Versuchs- 
protokolle rechtfertigen einen solchen SchluB nicht. So halten (Protokoll 
p. 360, Nr. 7) 100 cm, Harn bei einem Quotienten von CaO : MgO = 1:0°57 
und bei einem Gehalt von 168mg MgO 2:°3mg Oxalsaure in Lésung, 
wahrend bei dem Quotienten 1 :0°74 und einem Gehalt von 20°7 mg MgO 
nur 1°92 mg Oxalsdure in Lésung bleiben. Die véllige Unabhangigkeit von 
dem Verhaltnis CaO : MgO und der Harnreaktion geht aus der Tabelle auf 
S. 362/63 hervor, von der hier 3 Tage wiedergegeben werden: 


Reaktion des Gesamt- QOyxalsdure CaO 


Harns oxalsdure % Mg O SESE 
Petiode 1, 3-lac.. ; . schwachsaucer 31278 Ti2 mg i= 12 0 
Periode-1i, 1: lag- ~. alkalisch,) 214 tl I-A) 54 Posie 
. A Ag ce sauer pa Oeics (be: Pee ant RL OS) 0 


Also bei hohen Oxalsaurewerten in der Tagesmenge, bei nicht sehr variierendem 
Prozentgehalt, bei differenten Reaktionen und bei Quotienten CaO:MgO, die 
sehr weit auseinander liegen, besteht doch vdéllige Léslichkeit. Extreme Lés- 
lichkeiten, wie die von Umber beobachtete, sind sicher ganzlich unabhangig 
von dem Magnesiumgehalt des Harns. Umber hat nach Darreichung von 
Magnesium bei entsprechender Diatvorschrift das Verschwinden von Oxalat- 
krystallen gesehen. Da er aber Magnesium carbonicum angewandt hat, so 
miissen wir diesen therapeutischen Erfolg auf eine Abstumpfung der Magen- 
aciditat beziehen und nicht auf eine Anderung des Magnesiumgehalts des 
Harns, der nicht bestimmt worden ist. 

Klemperer und Tritschler haben auch in wasserigen Lésungen den for- 
dernden EinfluB der Magnesiumsalze auf die Léslichkeit des oxalsauren Kalks 
zu beweisen versucht. Aus ihren Analysen geht aber nur hervor, daf ein 
solcher Einflu8 bei saurer Reaktion besteht. Doch auch gegen dieses Ergebnis 
miissen Einwande gemacht werden. Wenn man, wie es Klemperer und 
Tritschler unternommen haben, diese Wirkung der Magnesiumsalze quantitativ 
gewichtsanalytisch ermitteln will und dabei den Fallungsmodus nachahmt, 
wie er im Harn vor sich geht, i. e. bei niedriger Temperatur, so sté8t man auf 
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uniiberwindliche Schwierigkeiten, da ein solcher Niederschlag von keinem 
Filter zuriickgehalten wird. Behandelt man die Fallungen nach den Regeln der 
Analyse mit mehrstiindigem Erwarmen auf dem kochenden Wasserbad, so 
kommt man, wie gemeinsam mit Herrn H. Buchholz ausgefithrte Unter- 
suchungen ergaben, mit und ohne Anwesenheit von Magnesiumsalzen, zu 
genau der gleichen Menge von ausgefalltem oxalsaurem Kalk. LaBt man den 
aut kaltem Wege erhaltenen Niederschlag absetzen und dekantiert vorsichtig 
die klare Fliissigkeit, so findet man bei Titration mit Permanganat unabhangig 
vom Magnesiumgehalt die gleiche geringe Menge Oxalat, die der Theorie ent- 
spricht. Wenn man endlich Lésungen von Calciumchlorid, Magnesiumchlorid 
und Natriumoxalat in einer dreimal so starken Konzentration, wie die des 
Harnes ist, darstellt, gleiche Volumina zusammengieBt und in Kontroll- 
versuchen die Lésung des Magnesiumsalzes durch Wasser ersetzt, so konnte 
gelegentlich bei Anwesenheit von Magnesiumsalzen ein etwas langsameres 
Eintreten des Niederschlages beobachtet werden. Aber die gleiche Wirkung 
hatte auch in einem Falle Kochsalz in entsprechender Konzentration. Es 
ist sehr wahrscheinlich, daB ein solcher Fallungsverzug von der Beschaffenheit 
des Wassers, von der Art der Reinigung der Glaser und von anderen nicht 
kontrollierbaren Umstanden abhangt. Die Versuche, in denen die Erscheinung 
nicht auftritt, sprechen ebenso wie die mitgeteilten quantitativen Unter- 
suchungen, gegen einen EinfluB der Magnesiumsalze auf die Léslichkeit des 
Calciumoxalats. Es ist aber durchaus nicht unmdglich, daB Elektrolyte oder 
Anelektrolyte, auch in kleinen Mengen, eine hemmende Wirkung auf die Ent- 
stehung von Niederschlagen haben kénnen. Bisher fehlt jedoch fiir eine 
systematische Untersuchung die theoretische Basis. Bei der Kompliziertheit der 
Verhaltnisse im Harn ist von einem planlosen Probieren fiir die Therapie etwas 
Brauchbares nicht zu erwarten. 

Hoher Kalkgehalt des Harns kann das Ausfallen des Oxalats begtin- 
stigen; aber auch hierin liegt keine zwingende Bedingung. 

Verstandlich wird das Geldstbleiben und das Auskrystallisieren des oxal- 
sauren Kalks, wenn man die zahlreichen Falle beriicksichtigt, in denen das 
Sediment nicht nur aus Oxalat besteht, sondern aus Oxalaten + Harnsdaure, 
aus Oxalaten + saurem Natriumurat und aus Oxalaten + Calciumphosphat. 
Die chemischen Bedingungen, unter denen einerseits Harnsaure, anderseits 
Calciumphosphat im Harn ausfallt, sind so differente, daB fiir das gleichzeitige 
Auftreten der Oxalatkrystalle gar keine Beziehung zur Reaktion und Kon- 
zentration bestehen kann. Die Bedingung muB eine allgemeinere sein. Sie kann 
nur in dem Fehlen des Kolloidschutzes liegen. Fiir das Ausbleiben des Nieder- 
schlages von phosphorsaurem Kalk ist diese Bedingung bereits, soweit es még- 
lich ist, klargestellt, und fiir die Loslichkeit der Harnsaure wird sie im nachsten 
Kapitel erdértert werden. Aber aus dem gleichzeitigen Auftreten der genannten 
Sedimente und aus den obenerwahnten Dialysierversuchen, bei denen fast 
regelmaBig im AuBenwasser oxalsaurer Kalk ausfallt, konnen wir die Bedeutung 
der Kolloidverhaltnisse mit geniigender Sicherheit erkennen. Fir die Genese der 
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Harnsteinbildung ist wichtig zu bemerken, daB auBer dieser gleichzeitigen 
Ausfallung von Sedimenten verschiedener chemischer Zusammensetzung 
haufig auch in verschiedenen Harnportionen die Natur der Sedimente eine 
andere ist. Da8 Phosphaturie und Oxalurie oft abwechseln, ist vielfach beob- 
achtet worden. Auch Sedimente von Harnsaure und Calciumoxalat folgen auf- 
einander (s. a. bei Klemperer und Tritschler; Tripelphosphat und Harnsaure 
in zwei mit kurzem Intervall entleerten Harnportionen, p. 12, Fall 2). 
Daraus ist zu schlieBen, daB der mangelhafte Kolloidschutz des Harns bei 
diesen Individuen eine konstante Erscheinung ist, wahrend die Art des Sedi- 
mentes mit der Konzentration der gelésten Stoffe oder mit der Reaktion oder 
auch durch Bedingungen, die uns noch unbekannt sind, variiert. 

Die Léslichkeit des Calciumoxalats ist also in weitesten Grenzen unab- 
hangig von der Konzentration und der Reaktion. Die dominierende Bedingung 
der Léslichkeit ist in dem kolloidalen Zustand des Harns gegeben. 

Wer aber zu konstanter Oxalurie neigt, wer dauernd schlechte Losungs- 
verhaltnisse fiir das Calciumoxalat hat, der wird vielleicht noch im stande sein, 
geringere Mengen in Losung zu halten. Deswegen muB es das Bestreben der 
Therapie sein, den Oxalsaure- und Kalkgehalt des Harns méglichst herabzu- 
setzen. Den endogenen Teil der Oxalsaureausscheidung kénnen wir nicht 
andern. Die Zufuhr von Oxalsaure und Oxalsdurebildnern muB nach Még- 
lichkeit beschrankt und die Resorption im Magen gehindert werden. 

Die Behandlung der Oxalurie muB8 vor allem bezwecken, 
die Zufithrung und die Resorption der Oxalsaure méglichst einzuschranken. 
Der Oxalsauregehalt der Nahrungsmittel ist bekannt. Die Werte der nach- 
folgenden Tabelle sind der von Minkowski mitgeteilten Zusammenstellung 
von Esbach entnommen. 


I. Verboten. 


Nahrungsmittel, die reich an Oxalsdure sind und in gréBeren Mengen ge- 
nossen werden. 
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enthalt Oxalsaurebildner. 


II, In mafiger Menge erlaubt. 
Nahrungsmittel, die Oxalsaure in geringer Menge enthalten. 
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III. Erlaubt. 


Nahrungsmittel, deren Oxalsauregehalt zweifelhaft ist, oder die frei von 
praformierter Oxalsaure und Oxalsaurebildnern sind. 


a) Oxalsauregehalt zweifelhait. 


Linsen, Erbsen, Reis, Wei®kohl, Blumenkohl, gritne Erbsen, weiBe Riben, 
Spargel, Gurken, Pilze, Zwiebeln, Lauch, Lattich, Birnen, Aprikosen, Pfir- 
siche, Weintrauben, Melonen. 


b) Frei von Oxalsaure und Oxalsaurebildnern. 


Fette, Kohlehydrate. 

Milch, Kase, Eier. 

Die drei Nahrungsmittel der letzten Gruppe sind kalkreich und galten 
bei der Oxalurie bisher fiir schadlich. v. Noorden macht aber darauf aut- 
merksam, daB bei Milchdiat die Oxalsdureausscheidung auBerordentlich 
niedrig ist (ca. 2—4mg am Tage). Auch kohlensaurer Kalk driickt durch 
Bildung des unléslichen Calciumoxalats und Abschwachung der sauren 
Reaktion im Magen die Oxalsaure des Harns auf einen niedrigen Wert herab, 
selbst bei oxalsaurefreier Kost. Hierin scheint ein neuer Hinweis darauf zu 
liegen, daB Oxalsaure in den Darm (durch die Galle?) ausgeschieden wird 


280 L. Lichtwitz. 


und bei einer hinreichenden Konzentration von Calciumionen der Wieder- 
aufnahme entgeht. Auf Grund dieser Erfahrungen empfiehlt v. Noorden bei 
Oxalurie Calcaria carbonica, in der Menge von 3 g pro die, auf 3 Dosen ver- 
teilt. 

Diese Kalktherapie zieht v. Noorden der Darreichung anderer alkalisch 
reagierender Salze (Natr. bicarbon.) und alkalischer Wasser vor, da eine zu 
starke Alkalescenz des Harns, die das Ausfallen phosphorsaurer Salze zur 
Folge hat, vermieden werden soll. 

Empfehlenswert ist reichliche Fliissigkeitsaufnahme in der Form der in- 
differenten Sauerlinge (Apollinaris, Harzer Sauerbrunnen, GiefShibler 
Wasser). 


Ill. Die Uraturie. 


Unter Uraturie versteht man das Ausfallen von Harnsaure oder ihres 
sauren Natriumsalzes oder von harnsaurem Ammonium. 

Die Bildung von Harnsaurekrystallen tritt haufig, aber nicht ausschlieB- 
lich, in konzentrierten, dunklen, sog. hochgestellten Harnen ein. Saure Reaktion 
ist Bedingung. Die Krystalle wechseln in ihrer Gré8e von der eines roten 
Blutkérperchens bis zu der eines GrieBkornes; sie sind gelb bis dunkelbraun 
gefarbt, sehr hart und knirschen beim Beriihren mit einem Glasstab. Meisten- 
teils haben sie die Form eines Wetzsteins; das Verhaltnis von Langs- zu Quer- 
schnitt variiert aber stark; oft liegen sie in schénen Rosetten zusammen. 
(TaiclexVelne2,) 

In dunklen, konzentrierten, sauren Harnen begegnet man sehr haufig einem 
Sediment von saurem harnsaurem Natrium. Es ist meist gelb bis rot gefarbt 
und fiihrt daher den Namen ,,Sedimentum lateritium“, Ziegelmehlsediment; 
es besteht aus feinen Kérnchen, die in Haufen beieinander liegen. (Tafel 
XVI, 1.) Bereits beim Erwarmen auf 40° tritt Auflésung ein. Beachtenswert 
ist aber, daB Ofters ein Harn mit Sedimentum lateritium, auch wenn er kein 
Eiwei8 enthalt, beim Erwarmen nicht vollig klar wird. Er behalt eine leichte 
Opalescenz, die man am besten bemerkt, wenn man von oben in das Reagens- 
glas hineinsieht. Es ist also in dem Niederschlag, auBer dem léslichen Salz 
noch eine unlésliche Substanz enthalten, die wir spater als sog. Geriistsubstanz 
der Harnsedimente kennen lernen werden. Wird ein Harn bereits mit einem 
Sediment von saurem harnsaurem Natrium entleert — meistenteils bildet es 
sich erst beim Stehen —, so ist die Farbung des Sediments viel weniger intensiv. 
Man beobachtet dann haufig auf der Oberflache des Harns einen weiflichen, 
aus feinsten Kérnchen bestehenden Uberzug, der nicht wie bei der Phosphaturie 
durch ein konsistentes, faltenwerfendes Hautchen zusammengehalten wird. Auch 
hier handelt es sich um eine Oberflachenerscheinung, wie sie zu stande kommt, 
wenn man Blutkohle oder Schwefelbliite auf Wasser bringt. Auch dieser Harn 
hat, wie der Harn bei Phosphaturie, eine sehr geringe Oberflachenspannung 
infolge der Ansammlung der feinen Teilchen in der Oberflache. Wenn man 
einen solchen Harn vorsichtig in ein Proberéhrchen fillt, indem man ihn auf 
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der einen Seite hinablaufen 1a8t, so sieht man oft, wie er sich auf der anderen 
Seite 3 bis 5 cm hoch in diinner Schicht am Glas in die Héhe zieht, In dieser 
Schicht sind die feinen Niederschlagspartikel in lebhafter Bewegung. Die Er- 
scheinung lehrt, daB ein solcher Harn Glas stark benetzt und daB sich dabei 
seine Oberflache sehr vergréfert, d. h. daB die Adhasion an das Glas viel 
starker ist als die Kohasion der Fliissigkeit. Auf die Bedeutung dieses Pha- 
nomens werden wir spater noch zuriickkommen. 

Gelegentlich treffen wir in Sedimenten neben saurem harnsaurem Natrium 
Krystalle von Harnsaure. (Tafel XVI, 2.) 

Einen Niederschlag von Ammoniumurat findet man nur bei hohem 
Ammoniakgehalt, also bei einer ammoniakalischen Garung in stark alkali- 
schem Harn, mitunter neben den Phosphaten und Carbonaten der Erdalkalien. 
Das Ammoniumurat fallt in Kugeln aus, aus denen Zacken herausschieBen, 
so daB die Form eines Stechapfels oder Morgensterns entsteht. (Tafel XVII, 1.) 

Die Herkunft der Harnsaure wird an anderer Stelle in diesem Handbuch 
ausfthrlich besprochen werden. Es genitigt hier, darauf hinzuweisen, daB ihre 
Menge im Harn vermehrt ist bei nucleinreicher Nahrung, bei Zerfall von Zell- 
kernen im Organismus und tiberhaupt bei einer Steigerung des Zellkernstoff- 
wechsels. 

Es darf als sicher gelten, daB die Harnsaure im Blute bis auf einen ver- 
schwindenden Bruchteil als Uration kreist, da die Wasserstoffionenkonzen- 
tration des Blutes nicht ausreicht, um undissoziierte Harnsaure zu bilden. 
Eine Bindung von Harnsaure an andere Kérper, z. B. Nucleinsaure, wie 
Minkowski*** gemeint hat, ist nicht erwiesen und nicht wahrscheinlich. Bei 
der Sekretion eines sauren Harns tritt in der Nierenzelle das Uration mit dem 
Wasserstoffion zu undissoziierter Harnsaure zusammen. CG. Meifner*®’ hat in 
den Nierenzellen und dem Nierensekret von Végeln und Reptilien runde, kon- 
zentrisch geschichtete Gebilde beobachtet, die aus Harnsaure und einem or- 
ganischen Geriist bestehen. Ebstein und Nikolaier und Minkowski haben den- 
selben Befund an Kaninchen und Hunden nach Injektion von Harnsaure ge- 
macht. Im sauren Harn ist der gréBere Teil der Harnsaure in undissoziierter 
Form vorhanden, ein kleinerer als Uration. Durch diesen Ubergang aus dem 
Urat des Blutes in die undissoziierte Harnsaure des Urins bewirkt die 
Harnsaure ebenso wie das Phosphat eine Eliminierung von H* und eine 
Sparung von Alkali. 

Bereits Meifner und Ebstein und Nikolaier haben darauf hingewiesen, 
daB bei der AusstoBung der eben erwahnten runden Gebilde, die Spharolithe 
genannt werden, aus den Zellen der Tubuli mit der Harnsaure Zellmaterial in 
den Harn iibergeht, das den normalen EiweiBgehalt oder allgemeiner den 
Kolloidgehalt des Harns bedingt. Diese Spharolithe oder Harnsaurekérnchen 
werden im Harn geldst. Wenn die Zellbestandteile, die in den Kiigelchen in 
Form eines Geriistes, also in einem gefallten Zustande enthalten sind, in den 
léslichen iibergehen, so muB ihre Fallung eine reversible sein. Bei diesem 
Sekretionsmodus muB also der fertige Harn seine Kolloide im Zustande einer 
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feineren Aufteilung, einer Lésung enthalten. DaB die unlésliche Harnsaure 
bei diesem Vorgang nicht in fester Form zuriickbleibt, sondern gleichzeitig 
in Lésung geht, erinnert an einen bekannten 4hnlichen ProzeB. Overton*’® 
hat gezeigt, daB man das ganz wasserunldsliche Cholesterin in eine wasserige 
Lésung bringen kann, wenn man es zusammen mit Lecithin in Benzol lést, 
das Benzol verdunsten 1aBt und den Riickstand mit Wasser aufnimmt. In der 
Benzollésung sind die beiden Stoffe in eine sehr innige Beruhrung miteinander 
gekommen, die auch in der wasserigen kolloidalen Losung bestehen bleibt, so 
daB das Lecithin als Schutzkolloid das Cholesterin in Lésung halt. 

In einem derartigen System braucht der geschiitzte Kérper nicht als 
Kolloid gelést zu sein. Von einer kolloidalen Beschaffenheit der Harnsaure ist 
bisweilen (W. His) die Rede gewesen. Fiir den normalen Harn hat Lichtwitz*”’ 
gezeigt, daB die gesamte Harnsaure in echter Lésung ist. DaB die Harnsaure 
bei der Dialyse durch die Membran geht, ist bekannt. Da aber die Méglich- 
keit vorliegt, daB sie teils kolloidal, teils echt gelést ist, und daB die beiden 
Teile in einem Gleichgewicht stehen, so ist die einfache Dialyse nicht be- 
weisend, da beim Hinausgehen des echt geldsten eine Storung des Gleich- 
gewichts und ein Ubergang des kolloidalen Anteils in den Zustand echter 
Lésung eintreten miBte. Wenn man aber den Harn von einer Uratlésung der- 
selben Konzentration durch eirre Membran trennt (Kompensationsdialyse), so 
muB, wenn kolloidal geléste Harnsaure vorhanden ist, Harnsaure in den Urin 
hineingehen, bis die Konzentration des echt gelésten Teiles innen und auBen 
gleich ist. Bei einer derartigen Kompensationsdialyse behalten aber Harn und 
Uratlésung ihre gleichen Konzentrationen unverandert bei, d. h. die gesamte 
Harnsaure des normalen Urins befindet sich im Zustande echter Lésung. 

Der saure Harn stellt eine stark itbersattigte Losung dar. Magnus Levy*®* 
hat einen Harn beobachtet, der im Liter 1 g Harnsaure gelést enthielt. Nach 
His und Paul ist 1g Harnsaure bei 18° in 39-47, nach Gudzent bei 37° in 
25 1 Wasser léslich. Bei Ansauern dieser wasserigen Lésung entsprechend der 
Reaktion des Harns muB die Léslichkeit noch stark abnehmen und Harnsaure 
ausfallen. Anders verhalt sich der Harn. Es ist recht selten, daB man beim 
Ansauern einen volumindésen Niederschlag von Harnsdure erhalt. Die Mehr- 
zahl der Harne, und auch konzentrierter, bleibt klar oder 14Rt erst nach 
Stunden einen geringen Teil Harnsdure auskrystallisieren. 

Das saure harnsaure Natriumurat hat eine weit héhere Léslichkeit als die 


Harnsaure. Gudzent hat gezeigt, daB die beiden isomeren Formen der Urate, 
die unbestandige Lactamform: 
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und die bestandige Lactimform: 
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sich durch ihre Léslichkeit unterscheiden. Das Lactimurat ist bestandiger und 
unldslicher. Nach Gudzent sind die wasserigen Léslichkeiten folgende: 


18° 37° 
saures harnsaures Natrium (Lactam) .... 1:846 1: 469 
saures harnsaures Natrium (Lactim) ....1:1270 1:710 


Welche Form im Harn vorliegt, wissen wir nicht. Bei neutraler Reaktion ist 
aber jedenfalls das Harnwasser ausreichend, die Harnsaure als Natriumsalz 
in Lésung zu halten. DaB wir trotzdem so oft das Sedimentum lateritium be- 
_ obachten, hat seinen Grund darin, daB die Léslichkeit des sauren Alkaliurats 
durch die Anwesenheit groBerer Mengen Alkaliionen (Nat, K+) wesentlich 
beeintrachtigt wird. Gudzent hat festgestellt, daB in einem _,,kiinstlichen 
Serum“, das 0°886°/, Na,CO, = 0°374°/, Nat enthalt, beim Schiitteln mit 
Harnsaure unter Entweichen von CO, saures harnsaures Natrium in Lésung 
bleibt, u. zw. von der Lactamform 18°4, von der Lactimform 8°3 mg in 100 cm’. 
Durch die Anwesenheit der Natriumionen (vgl. S. 4) wird also die Léslich- 
keit des Natriumurats um 91°35, bzw. 94°1°/, vermindert. Da der Harn in 
1500 cm’? (Tagesmenge) 5—8 g Na,O = 3°83 bis 6:13 ¢g Na (i. e. 0°254 bis 
0°410¢g Nat in 100 cm’) enthalt, so muB die Léslichkeit des sauren harn- 
sauren Natriums im Harn auf fast denselben geringen Betrag erniedrigt 
werden, wie in dem kiinstlichen Serum Gudzents, so daB, auf Wasser bezogen, 
ein jeder Harn auch fiir das saure harnsaure Natrium eine stark ibersattigte 
Lésung darstellt. 

Die Temperatur hat auf die Léslichkeit des sauren Natriumurats einen 
groBen EinfluB. Das Sedimentum lateritium lést sich bereits wieder bei Kérper- 
temperatur. Es ist nun sehr haufig zu beobachten, daB nach Lésung des Urats 
durch kurzes Aufkochen bei nachfolgendem Abkiithlen auf die Ausgangs- 
temperatur der Niederschlag nicht wieder eintritt, sondern daf8 der Harn fur 
Stunden und sogar fiir Tage klar bleibt. Es mu8 also durch das Aufkochen 
eine Veranderung in dem Harn eingetreten sein. Um eine Zersetzung von 
Harnsaure handelt es sich nicht; eine Abnahme der Aciditat, etwa bedingt 
durch Entweichen der kleinen Menge Kohlensaure, kann eine so groBe Ande- 
rung nicht bewirken. Man kann sogar den Harn nach dem Kochen viel starker 
sauer machen als er vorher war, ohne daB die Niederschlagsbildung dadurch 
gefordert wird. Dieses Phanomen der Léslichkeitsanderung durch Aufkochen 
ist auch gelegentlich an solchen Harnen zu beobachten, die bei Ansauern 
einen dicken Niederschlag von Harnsdure ergeben. Macht man den gleichen 
SAurezusatz zu dem aufgekochten Harn, so kann die Fallung ausbleiben oder 
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verspatet eintreten. Es 148t sich nun zeigen, daB in solchen Harnen durch 
das Aufkochen eine Anderung in dem Lésungszustand der Kolloide einge- 
treten ist. Lichtwitz hat 57 derartige Harne auf ihren Kolloidzustand unter- 
sucht. Es wurde die Goldzahl (s. Einl.) vor und nach dem Aufkochen be- 
stimmt und die Zeit notiert, in der das Sediment in Lésung blieb. Die Gold- 
zahl nahm um das Zwei- bis Zehnfache zu, d.h. die Harnkolloide waren in 
diesen Harnen in einem Zustande der Fallung, der durch Aufkochen reversibel 
war, so wie Gelatine durch Erwarmen in eine feinere Aufteilung tbergeht. 
Bei 18 Harnen, die beim Abkiithlen das Sedimentum lateritium wieder aus- 
fallen lieBen, war die Goldzahl vor und nach dem Kochen die gleiche, d. h. die 
Kolloide, die auch diese Harne enthielten, waren in einem Zustande der irre- 
versiblen Fallung. Derartige Harne kénnen ohne jede Schutzwirkung fur 
kolloidale Goldlésung sein. Lichtwitz hat eine Patientin beobachtet, die vier 
Wochen lang einen Harn ohne Goldzahl mit starkem Harnsauresediment ent- 
leerte; nur an einem Tage war der Harn klar und iibte auf Goldlésung einen 
Schutz aus. 

Aus diesen Beobachtungen geht mit voller Deutlichkeit die Abhangigkeit 
der Léslichkeit der Harnsaure und der harnsauren Salze von dem Lésungs- 
zustand der Kolloide hervor. Daf dieser Lésungszustand ein so wechselnder 
ist, lABt sich auch zahlenmaBig durch die Wagung der adialysablen Stoffe und 
die Bestimmung der Goldzahl zeigen. 

Das im Harn ausgeschiedene Eiwei8 wird, wenn die Mengen gering sind, 
fast stets in so grob verteiltem Zustande ausgeschieden, daB es auf die Gold- 
lésung gar keinen EinfluB hat, und auch bei groBen EiweiBmengen ist das 
gleiche Verhalten gelegentlich zu beobachten. Die Griinde fiir diese Flockungs- 
erscheinungen scheinen nicht im Salzgehalt des Harns zu liegen, da EiweiB- 
lésungen, mit Harn verdiinnt, dieselbe Goldzahl haben wie in blutisotonischen 
Lésungen. Es ist am wahrscheinlichsten, daB in den Nierenzellen selbst bei der 
Sekretion die Anderung im Kolloidzustande vor sich geht und daB, wenn der 
Harn verschiedene Kolloide enthalt, eine gegenseitige Fallung eintritt, so wie 
das Eiwei8 des normalen Harns mit den kolloidalen eiweiBfallenden Sauren 
zu der Nubecula zusammentritt. Die grobe Aufteilung, in der sich das Harn- 
eiweiB befindet, erklart, daB auch in eiweiBhaltigen Harnen die Bildung der 
harnsauren Sedimente und auch der frither erwahnten eintritt, ja, daB bei 
giinstigen Konzentrationsverhaltnissen der Harnkolloide und des Albumens 
vielleicht gerade eine Kolloidausflockung und dadurch eine Verschlechterung 
der Léslichkeitsbedingung zu stande kommen kann. Die bekannte Beobachtung, 
daB sich im Harn bei orthotischer Albuminurie oft Sedimente finden, spricht 
fiir diesen Zusammenhang. 

Fur den Ausfall der Harnsdure und ihres sauren Natriumsalzes ist die 
Konzentration nur von untergeordneter Bedeutung. Wir beobachten Léslich- 
keit bei ganz abnormen und Ausfall bei normalen Mengen. Da8 bei sonst 
gleichen Umstanden im konzentrierten Harn das Sediment leichter eintritt, 
ist selbstverstandlich. Die Reaktion ist nur insofern von Wichtigkeit, als nur 
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in sauren Harnen diese Sedimente auftreten. Wenn gelegentlich in einem 
Harn mit Harnsauresediment eine neutrale Reaktion vorhanden ist, so hat das 
seinen Grund darin, daB bei dem KrystallisationsprozeB Wasserstoffionen aus 
der Lésung herausgegangen sind und dadurch die Aciditat eine Abnahme er- 
fahren hat. Jedenfalls kann auch bei stark saurer Reaktion [(H+) — 1:10-°] 
die Harnsaure gelést bleiben. Fiir das saure Natriumurat ist der Kochsalz- 
gehalt, durch den die Léslichkeit sehr stark herabgedriickt wird, von dem- 
Selben untergeordneten Einflu8. Das beherrschende Moment fiir die Léslich- 
keit ist der Zustand der Harnkolloide. 

Da es also bei diesem Vorgang der Sedimentbildung nicht so auf die 
Harnsdaure selbst ankommt, so ist, wie Brugsch und Schittenhelm* mit voller 
Scharfe hervorheben, die Bezeichnung der Sedimentbildung von Harnsaure 
in den Harnwegen als ,,uratische Diathese“ ganzlich ungerechtfertigt. Die 
Bildung von HarnsauregrieB und ihre Folge, die Bildung von Harnsdure- 
steinen, die Uratsteindiathese, ist von der urikamischen Diathese, der Gicht, 
scharf zu trennen. Diese Unterscheidung ist nicht immer gemacht worden, 
weil Gicht und Harnsdauresteine oft genug bei demselben Individuum vor- 
kommen. Ein derartiges Zusammentreffen hat schon Sydenham etwa 150 Jahre 
vor Entdeckung der Harnsaure auch an seinem eigenen Leibe beobachtet. Die 
weit gréBere Zahl der Falle von Uratsteindiathese geht aber ohne Gicht ein- 
her. Brugsch und Schittenhelm bemerken, daB im Kindesalter, in dem die 
Gicht zu den gréBten Seltenheiten gehdrt, Harnsduresteine am haufigsten 
sind. Die Falle, in denen sich Gicht und Uratsteine kombinieren, sind wohl 
so zu deuten, daB die Gicht Ablagerungen von saurem harnsaurem Natrium 
in der Niere macht, die an die Oberflache kommen und dort zu einem Stein- 
kern werden. 

Die Therapie muB das Bestreben haben, die Harnsaureausscheidung nach 
Méglichkeit durch eine purinfreie oder -arme Kost zu beschranken. Beziiglich 
der Diatvorschriften kann hier auf die Kost des Gichtikers verwiesen werden. 
Weiterhin muB eine lebhafte Diurese unterhalten und die saure Reaktion des 
Harns vermindert werden. Diesen beiden Forderungen wird man am besten 
durch Zufiihrung gréBerer Wassermengen nachkommen, da bei starker Wasser- 
diurese die Harnaciditat abnimmt. Die Léslichkeit des sauren Natriumurats 
wird durch eine Einschrankung der Zufuhr von Kochsalz verbessert werden 
k6énnen. 

In letzter Zeit hat M. Hindhede die Beobachtung mitgeteilt, daB bei 
Kartoffeldiat der Harn ein enormes Lésungsvermégen fiir Harnsaure — bis 
3-5 g auBer der urspriinglich vorhandenen Menge fiir den Tagesharn — hat, 
wahrend bei Brot- und Fleischkost der Harn konstant Harnsaure ausfallen 
lie. An dieser auffallenden Differenz ist die Aciditat, die im Harn bei 
Kartoffelkost kleiner ist, nur von geringer Bedeutung, da auch Harn bei Milch- 
diat mit hohen Aciditatswerten ein starkes Harnsaurelésungsvermégen hat. 
Ebenso war der Harn nach Genu8 von Erdbeeren, Tomaten und Birnen im 
stande, Harnsaure in betrachtlichen Mengen zu lésen. Wenn diese Beob- 
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achtungen sich bestatigen, so ware eine diatetisch-prophylaktische Behandlung 
der Uratsteindiathese von viel besserer Aussicht auf Erfolg, als bisher mit 
purinarmer Nahrung zu erzielen war. 


IV. Die Cystinurie. 


Die Cystinurie ist eine Aminosaurendiathese, deren Wesen in dem 
Handbuch an anderer Stelle besprochen wird. Bei dieser Stoffwechselanomalie 
wird dauernd Cystin im Harn ausgeschieden, wenn auch mit erheblichen 
Schwankungen der Menge, die bis 1:5 g am Tage betragen kann. 

Das Cystin ist in Wasser unldslich; durch seine Léslichkeit in Ammoniak 
und Salzsaure unterscheidet es sich von den anderen Harnsedimenten. In dem 
vollig normalen Harn, der haufig von schwach alkalischer Reaktion sein soll, 
wird das Cystin in geléstem Zustande oder in Form kleiner sechseckiger farb- 
loser Tafeln ausgeschieden. Da bei der Unldslichkeit des Cystins und bei der 
Harnreaktion, die in Betracht kommt, die Bedingungen einer rein wasserigen 
Lésung nicht gegeben sind, so miissen wir in vdélliger Ubereinstimmung mit 
den friiheren Ausfiihrungen auch hier die dominierende Bedeutung fir die 
Léslichkeit der kolloidalen Natur des Harnes zuerkennen. Mit einer Stérung 
des kolloidalen Milieus tritt eine Sedimentbildung ein, die zu einem Kon- 
krement fiihren kann. 


C. Die Bildung der Konkremente. 


Mit der Kenntnis der Herkunft der steinbildenden Stoffe und dem Ver- 
standnis der Bedingungen, unter denen diese Stoffe im Harn in den unldés- 
lichen Zustand tbergehen, diirfen wir an die Frage herantreten, wie sich die 
Bildung der Harnsteine selbst vollzieht. 

Schon von altersher ist bekannt**, daB die Steine eine Grundsubstanz ent- 
halten, deren Bedeutung fiir die Entstehung der Steine von Hippokrates an 
bis in die jiingste Zeit diskutiert worden ist. Hippokrates meinte, daB der 
Schleim der Niere und der Harnwege sich anhaufe, haften bleibe und dadurch 
die Entwicklung eines Steines ermégliche. Eine ahnliche Vorstellung bildete 
sich Galen. Anton v. Heyde hat im Jahre 1684 die Grundsubstanz zuerst be- 
obachtet, nachdem er das versteinernde Material in Salpetersdure geldst hatte. 
Stohelin sah die Substanz als das leimartige Bindemittel an, das die Partikel- 
chen zusammenhalt. Fourcroy und Vauquelin haben im Jahre 1803 die Sub- 
stanz systematisch untersucht und sie in Harnsteinen jeder Art gefunden. Sie 
meinen, daB sie aus einer albumindsen oder gallertartigen Masse bestehe, ge- 
wisse Veranderungen eingegangen sei, bevor sie sich in dem Stein festsetzte 
und eine Rolle bei der Entstehung der Harnsteine spielte. Ihrer Meinung haben 
sich Thomson (1809), Wollaston (1810) und Walther (1820) angeschlossen. 
Die konzentrische Schichtung der ,,organischen“ Substanz hat im Jahre 1846 
Heinrich Meckel v. Hemsbach'” beschrieben. Nach ihm hangt die Harnstein- 
bildung von dem Zusammentreffen eines katarrhalisch stagnierenden sauren 
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Schleimes mit einem passenden Versteinerungsmittel ab. Die Wichtigkeit der 
Grundsubstanz fiir die Entstehung der Steine, die von den genannten Autoren 
mit mehr oder weniger groBer Entschiedenheit betont war, ist von anderen 
bestritten worden. So hat Florian Heller ** (1860) eine besondere Kittsubstanz 
vollig abgelehnt und die Meinung geduBert, daB ein Teilchen Harnsaure zu 
einem Stein ebenso heranwachst wie ein kleiner Krystall zu einem groBen. 
Eine ahnliche Auffassung hat Ultzmann vertreten. Wilhelm Ebstein™ hat dem 
organischen Geriist die entscheidende Rolle fiir die Entstehung der Steine zu 
geschrieben. Er fand das Geriist auch im Harnsand und HarngrieB und in 
den Harnsaureablagerungen beim Infarkt der Neugeborenen sowie in den 
Harnsaurespharolithen, die er in der Niere von Versuchstieren nach Injektion 
von Harnsaure in die Blutbahn erhielt. Die Geriistsubstanz stammt nach 
Ebstein entweder aus der Niere selbst, wie beim Harnsaureinfarkt, oder aus 
den Harnwegen, aus einer Abschilferung der Epithelien. In dem Auftreten 
dieser Geriistsubstanz sieht Ebstein das Primare bei der Harnsteinbildung. 
Er sagt: ,,Das organische Geriist ist der Trager fiir die iibrigen steinbildenden 
Substanzen, welche dem Konglomerat die Harte und Festigkeit geben, indem 
durch sie das Geriist petrifiziert wird. Dieses Geriist, welches auch in Form 
und GréBe dem Konkrement selbst entspricht, ist eine unerlaBliche Bedingung 
fiir die Weiterentwicklung und das Wachstum der Steine.“ 

Die Auffassung von Ebstein, daB zur Bildung eines Steines eine s pe- 
cifische Geriistsubstanz erforderlich ist, die dem normalen Harn fehlt, hat 
sich nicht als richtig erwiesen. Moritz’** und Emil Pfeiffer’ haben darauf 
hingewiesen, da jeder Krystall, jedes Sediment im sonst normalen Harn ein 
Geriist besitzt. Aschoff'*® bewirkte in der Blutbahn von Hiihnern durch 
Ureterenunterbindung ein krystallinisches Ausfallen von Harnsaure, von 
welcher jeder Krystall ein organisches Gertist hatte. Schreiber**’ lie®B Harn- 
saure aus eiweiBhaltigen Lésungen krystallisieren und fand in den Krystallen 
das EiweiB in gefalltem Zustande. 

Es ist selbstverstandlich und stimmt mit unseren iaglichen Erfahrungen 
iiberein, daB beim Vorgange der Krystallisation besonders hoch molekulare 
und am meisten kolloidale Stoffe eingeschlossen werden. Die Farbung aller 
Sedimente von Harnsaure und harnsauren Salzen beruht auf einem solchen 
physikalischen Festhalten von Farbstoffen. Dieses Festhalten ist eine Ober- 
flachenerscheinung. Das Auftreten von Krystallen bedeutet die Entstehung 
frischer Oberflachen in groBer Ausdehnung, an denen die Adsorption vor sich 
geht. Liegt ein Gemisch mehrerer adsorbierbarer Stoffe vor, so wird dasjenige 
an der Oberflache sich niederschlagen, das die Oberflachenspannung am 
starksten herabsetzt. Da bereits die kolloidalen Stoffe des normalen Harns 
nicht von einheitlicher chemischer Natur sind, so wird auch die Gerutst- 
substanz in ihrer Zusammensetzung wechseln. Sicher ist, daB sie eiweiBartiger 
Natur sein kann. Weder die Anwesenheit noch die Art der Geriistsubstanz 
berechtigt zu der Folgerung, da8 ihr bei der Bildung der Sedimente und Steine 
die fiihrende Rolle zukommt. Schon seit Jahren hat L. Aschoff und neuerdings 
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sein Schitler Kleinschmidt"* entgegen der Theorie von Ebstein die Autiassung 
vertreten, daB die organische Substanz in erster Linie von dem Fiweif des 
normalen Harns gebildet wird, keinen Einflu8 auf die Krysallisation hat, 
sondern sich im wesentlichen bei diesem Vorgang passiv verhalt. 

Die Geriistsubstanz gewann von neuem Interesse, als die Bildung von 
Niederschlagen und Konkrementen auf Fallungs- und Entmischungsvorgange 
im kolloidalen System zuriickgefiihrt wurde. Nachdem zuerst Lichtwitz diesen 
Weg fiir die Prozesse in der Galle beschritten hatte, hat H. Schade in Ex- 
perimenten, die den natiirlichen Verhaltnissen allerdings wenig nahe kommen, 
versucht, die Entstehung der Harnsteinbildung mit Hilfe kolloidaler Reaktionen 
zu erklaren. 

Schade hat Blutplasma mit Aufschwemmungen frisch gefallten Calcium- 
carbonats und -phosphats und ahnlicher Salze vermischt und durch Fibrin- 
ferment eine Fallung bewirkt. Es entstanden Niederschlage von Fibrin (Ge- 
riistsubstanz), das die suspendierten Sedimente einschloB, allmahlich an 
Festigkeit zunahm und zu steinahnlichen Gebilden wurde, die, wie Kein- 
schmidt bemerkt, nicht die geringste Ahnlichkeit mit einem Harnstein haben. 
Diese Kritik ist, abgesehen von einer Ausnahme, von der bald gesprochen 
wird, gerechtfertigt. 

DaB das Geriist der Harnsteine aus Fibrin besteht, ist nicht bewiesen 
und nicht wahrscheinlich. Nur in einer kleinen Zahl der Falle von Fibrinurie 
ist eine Lithiasis beobachtet worden’. Darin aber ist Schade beizustimmen, 
daB die Geriistsubstanz durch eine irreversible Kolloidfallung entsteht. 


Wenn auch die Reagenzglasversuche von Schade wenig dazu beitragen, 
die Entstehung der Harnsteine zu erklaren, so bedeuten doch seine ver- 
gleichenden Betrachtungen tber Konkrementbildung einen Fortschritt in der 
Erkenntnis. Schade hat als erster darauf hingewiesen — und die Mineralogen 
haben ihm beigestimmt —, da die konzentrische Schichtung der Lothringer 
Rogensteine und der Karlsbader Erbsensteine durch gleichzeitige Fallung 
von Kolloiden (kolloidales Eisenoxyd, kolloidale Kieselsaure) und Krystal- 
loiden zu stande kommt. 

In der konzentrischen Schichtung, die sich schon bei Harnsdurespharo- 
lithen und kugelférmigen Krystallen von Calciumoxalat von mikroskopischer 
Dimension findet, ist ein Hinweis auf ein langsames Entstehen, bzw. Wachsen 
der Konkremente gegeben. Nicht alle Harnsteine sind konzentrisch ge- 
schichtet. Bei massenhaftem Ausfallen von Harnsaure, wie es bei dem Harn- 
sdureinfarkt der Neugeborenen geschieht, kommt es zum Auftreten kleiner, 
lockerer Konkremente, die aus einzelnen unregelmaBig verbundenen Spharo- 
lithen bestehen. Diese Gebilde ahneln nach der Art ihrer Entstehung und nach 
ihrem Aussehen den _,,kiinstlichen Harnsteinen’’ Schades. Entsteht aus den 
oben angefiihrten Griinden ein Sediment, so kann dieses zu einem Konkrement 
nur dann zusammenkleben, wenn seine Ausscheidung gehindert ist. Ein solches 
strukturloses Gebilde entsteht, wie Kleinschmidt hervorhebt und mit einem 
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wichtigen Beispiel belegt, schnell. Aus diesem Entstehungsmodus leitet KJein- 
schmidt eine Einteilung der Harnsteine her, die sehr zweckmafig erscheint. 

Die Einteilung nach dem Fundort (Nierenbecken, Harnleiter, Blase etc.) 
hat keine Beziehungen zur Genese der Steine. Ebstein hat die Steine nach 
ihrer chemischen Zusammensetzung getrennt in Harnsauresteine, Uratsteine, 
Xanthinsteine, Oxalatsteine, Cystinsteine, Phosphatsteine und Steine von kohlen- 
saurem Kalk. So wichtig die Kenntnis der. chemischen Natur eines Konkrements 
ist, so besteht doch nur ein sehr kleiner Teil von ihnen aus einem einheitlichen 
Material. Kleinschmidt unterscheidet zwischen primarer und sekundarer Stein- 
bildung. Die primare Bildung entsteht schnell durch ein massenhaftes Aus- 
fallen und Zusammenbacken von Krystallen und fithrt zu den kleinen lockeren 
Gebilden, die soeben erwahnt wurden. Die sekundare Steinbildung setzt einen 
primar entstandenen oder von auBen eingebrachten Kern voraus. Sie fithrt im 
Laufe langerer Zeit, oft von Jahren, zu konzentrisch geschichteten Gebilden 
von verschiedener GroBe und Farbe und oft komplizierter chemischer Zu- 
sammensetzung. 


Die Entstehung der Steinkerne. 


Die groBe Haufigkeit der Nierensteine im Kindesalter weist darauf hin, 
daB der Harnsaureinfarkt der Neugeborenen eine wichtige Quelle der Stein- 
kerne ist. Der Harnsaureinfarkt ist nach Aschoff nichts anderes als eine 
Sedimentbildung in der Niere. Eine solche mufB aber keineswegs zu einer 
Steinbildung fiihren; nur ein geringer Bruchteil der pflanzenfressenden Tiere 
leidet an Harnkonkrementen, wahrend sie doch standig einen triiben Harn 
secernieren. Damit ein Krystall zu einem Stein wachst, ist es nétig, daB er in 
den Harnwegen haftet. 

Obgleich spezielle Untersuchungen tiber diese Frage nicht existieren, ist 
wohl mit Sicherheit anzunehmen, daB der Harn die Harnwege nicht benetzt, 
d. h. daB seine Kohasion gréfer ist als seine Adhasion. Beim Aufschneiden 
von Nierenbecken, Ureter und Blase kann man kein Haften von Harn bemerken. 

Es erscheint nun moglich, daB eine Benetzung von Wand durch Harn 
aus zwei Griinden eintritt: entweder durch Veranderung des Harns oder durch 
Veranderung der Wand. Da iiber die Oberflachenspannung von festen zu 
fliissigen Kérpern und besonders von Gelen zu Fliissigkeiten fast nichts be- 
kannt ist, so bewegen wir uns hier auf wenig gesichertem Boden. Die auf S. 263 
bis 265 mitgeteilten Beobachtungen iiber Oberflachenerscheinungen auf Harnen, 
die mit Sedimentum lateritium entleert werden, zeigen, daB bei diesen Harnen 
die Kohasion stark herabgesetzt ist und eine Ausbreitung und ein Haften am 
Glase stattfindet. Wenn der gleiche Vorgang an den Schleimhauten der Niere 
und der Harnwege vor sich ginge, so ware ein Verstandnis fiir das Festhalten 
von Krystallen gewonnen. Daf ein solches Haften bei der Sektion gefunden 
wird, ist bekannt. Ebstein bemerkt, daB man braunschwarze klumpige Massen 
in den untersten Abschnitten der Sammelréhren und in groBerer Menge auf 


der Schleimhaut der Nierenkelche und des Nierenbeckens beobachtet, und daB 
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diese Massen aus offenbar miteinander verklebten, in reichliches eiweiB- 
artiges Material eingebetteten Harnsaurekiigelchen bestehen. Inwieweit trager 
Harnflu8, abnorme Gestaltung des Nierenbeckens das Haften der Sedimente 
begiinstigen, ist nicht zu entscheiden. 

Das Auftreten und Haften eines Harnsauresedimentes fiihrt am haufigsten 
zur Bildung von Steinkernen, die nach Beneke™ in 73°8°/,, nach Ultzmann™ 
in 80-9°/, aus Harnsaure bestehen. Es ist nun von theoretischer und praktischer 
Bedeutung, daB jeder feste Stoff, der in die Harnwege gelangt, zum Kern 
werden kann, so Fibringerinnsel, Blutkoagula, Bakterienhaufen, Schleimhaut- 
fetzen, Distomumeier, Fremdkérper aus dem verschiedensten Material. Diese 
Stoffe haben nichts anderes gemeinsam, als daB in den Harnwegen eine fremde 
Oberflache auftritt, die die Ursache zu sekundaren Vorgangen werden kann. 

Eine fremde Oberflache kann aber auch entstehen durch Veranderung der 
epithelialen Auskleidung der Harnwege. Es ist sehr wohl denkbar, daB eine 
starke Epithelabschilferung Verhdltnisse schafft, die der Grenzflache Harn— 
Luft analog sind, an der ein Niederschlag haften oder ein Vorgang sich ab- 
spielen kann, wie an den echten Steinkernen. 


Die sekundare Steinbildung. 


Die sekundare Steinbildung ist ein Vorgang an einer dem Harne fremden 
Oberflache. An dieser werden durch Oberflachenwirkung Niederschlage fest- 
gehalten und Kolloide gefallt. Die Beobachtung von Schade an Salz- 
suspensionen in Blutplasmalésungen zeigen, daB bei zeitlicher Aufeinander- 
folge der Fibrinfallungen beide Bestandteile der Fliissigkeit, das Fibrin so- 
wohl wie die suspendierten Niederschlage, in der Schicht fixiert werden. 
Es ist sehr wohl méglich, daB das konzentrische Wachsen der Steine auf diese 
Weise zustandekommt. Der Verlauf mu8 dann folgender sein: Bei Gegenwart 
eines Kernes kommt es durch Zustandsanderung in dem kolloidalen System 
des Harnes zu einer Sedimentbildung. Der fein verteilte Niederschlag haftet 
an der Oberflache des Kernes und gleichzeitig werden Kolloide und Farb- 
stoffe absorbiert. 

Bei dieser Art der sekundaren Steinbildung, der ein Sediment vorausgehen 
muB, ist also weder der Krystall noch das Kolloid das Formbestimmende; 
beide werden gleichzeitig nach den gleichen Gesetzen durch Oberflachen- 
wirkung festgehalten. 

DaB diese Art der Steinbildung nicht die einzige ist, lehren die zwar 
sparlichen, aber sehr interessanten Eiwei®steine. So haben Morawitz und 
Adrian'*? konzentrisch geschichtete ,,Steine“ von dunkelbrauner Farbe und 
weicher Konsistenz beschrieben, die sich um einen Kern von Calciumphosphat 
gebildet hatten. Die Konkremente bestanden im wesentlichen aus einer eiweiB- 
artigen Substanz. In diesem Falle (einige Aahnliche finden sich in der 
Literatur’** ***) ist also eine Versteinerung des in Schichten gefallten Kolloids 
ausgeblieben und es entsteht die Frage, ob hier ein Sediment nie bestanden 
hat. Aus der Krankengeschichte geht hervor, da® frither nach Anfallen von 
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Nierenkolik der Harn triibe war und reichlich Fetzen (Lamellen der EiweiB- 
steine) enthalten hat. Wa&ahrend der klinischen Beobachtung scheint eine 
Sedimentbildung nicht eingetreten zu sein. Wichtig ist, daB die Form eines 
Steines auch unter diesen Verhaltnissen, wo eine Versteinerung nicht besteht, 
gewahrt ist. 

Das Ausbleiben der Ablagerung von Harnsaure oder Harnsalzen in Ge- 
bilden, die durch Kolloidfallung entstanden sind, ist aber sicher die Aus- 
nahme. Es ist bereits oben auf die Verkalkung des schillernden Hautchens 
auf dem Harn bei Phosphaturie hingewiesen worden, das physikalisch ebenso 
eine Schicht gefallten Kolloids darstellt wie die Schicht eines EiweiBsteines. 
Ahnliche Vorgange sind haufig. So finden wir in der Nubecula des normalen 
klaren Harns Ablagerung von Steinbildnern. Gelegentlich kann man bei Gonor- 
rhoikern auch im klaren Harn Faden von kreidigem Aussehen beobachten, das 
durch massenhafte Ablagerung von phosphorsaurem Kalk verursacht wird. 
(Tafel XVII, 2.) Fr. Hofmann’ hat in der Blase von Hammeln groBe weiche 
Konkremente gefunden, die durch Ablagerung von unléslichen Salzen der alkali- 
schen Erden in Sperma, das in die Blase gelangt war, zu stande gekommen 
waren. Lichtwitz**® hat darauf hingewiesen, daB die pathologische Verkalkung 
immer nur Bezirke befallt, in denen eine Kolloidfallung (Gerinnung) statt- 
gefunden hat. Die Verkasung, die hyaline Degeneration, die Koagulations- 
nekrose und die ,,Verfettung“ (tropfige Entmischung) sind ihrem Wesen nach 
Kolloidfallungen. In diesen Massen ist der schiitzende EinfluB, den geléste 
Kolloide auf die Léslichkeit haben, verloren gegangen. Dadurch sind die 
Lésungsbedingungen denen des Wassers Ahnlicher oder gleich geworden. Es 
miissen also die kohlensauren und phosphorsauren Salze der alkalischen 
Erden, die im Blute durch das geléste Eiwei8 in iibersattigter Losung gehalten 
werden, in diesen Bezirken ausfallen. Durch diese Fallung wird die Kon- 
zentration der Stoffe verringert. Es miissen dann, solange ein osmotischer 
Austausch mit den Saften des Kérpers méglich ist, die Salze in die koagulierten 
Massen hineindiffundieren, um dort wiederum auszufallen. So wird es ver- 
standlich, daB im Zustand der Kolloidfallung befindliche Gewebe ungeheure 
Mengen Kalk aufstapeln. 

Wenn also in den Harnwegen um einen Steinkern oder an einer ver- 
anderten Schieimhaut eine Kolloidfallung eintritt, so kénnen sich in diesen 
Partien Stoffe, die sich im Harn in durch Kolloidschutz bedingter tbersattigter 
Lésung befinden, niederschlagen. AuBer den erwahnten Beispielen bieten auch 
die Verkalkungen in der Niere nach Sublimatvergiftung (das Sublimat ist ein 
energisches Kolloidfallungsmittel) und die Verkalkung von Schleimhautfetzen 
der Blase, wie sie z. B. von L. Traube™ bei Flecktyphus beobachtet wurden, 
ein deutliches Bild dieses Vorganges. 

Diese Art der sekundaren Steinbildung der auf eine primare Kolloid- 
fallung (Bildung von Geriistsubstanz) folgenden Ablagerung von Harnsaure 
oder Harnsalzen ist von dem ersterwahnten Modus prinzipiell dadurch ver- 
schieden, daB sie auch im klaren Harn erfolgen kann, also ohne Bildung von 
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Sedimenten. Ob durch Kolloidgerinnung um einen Steinkern ein Fiweifstein 
entsteht, oder ob eine jede Schicht durch Steinbildner verhartet wird, wird von 
der Moglichkeit der Diffusion in die Schicht abhangen. Blut- und Fibrin- 
gerinnsel haben nach Ebstein nur eine geringe Neigung zur Inkrustation. 

Viele Harnsteine haben neben ihrer konzentrischen Schichtung eine 
radiare Streifung, die durch die Steinbildner, die Krystalle, bedingt ist. Es 
ist schwer zu verstehen, daB eine gesetzmaBige Richtung der Krystalle ent- 
stehen kénnte bei dem ersten Modus der sekundaren Steinbildung, dem 
Wachsen durch Anlagerung von Sediment. Bei der zweiten Art, dem Aus- 
krystallisieren in der Schicht des gefallten Kolloidmantels, erscheint die Vor- 
stellung plausibel, daB die radiare Richtung bewirkt wird durch das Hinein- 
diffundieren der Lésung, durch Auskrystallisieren an einer Stelle und durch 
Wachsen der Krystalle. 

Neben der Kenntnis der physikalisch-chemischen (for- 
malen) Genese der Harnkonkremente ist fiir den Arzt die atiologi- 
sche (kausale) Genese von der gréften Bedeutung. Die frihere all- 
gemeine Anschauung, daB die Harnsteine durch einen entziindlichen (katar- 
rhalischen) ProzeB in den Harnwegen entstehen, ist von Aschoff und Klein- 
schmidt einer Kritik unterzogen worden. Aschoff und Kleinschmidt unter- 
scheiden scharf zwischen entziindlicher und nicht entziindlicher Steinbildung. 
Nach ihrer Meinung sind die entziindlichen Steinbildungen charakterisiert 
durch den Gehalt der Konkremente an phosphorsaurer Ammoniakmagnesia, 
harnsaurem Ammoniak und Kalksalzen, wahrend die nicht entziindlichen 
Kernsteine einer vortibergehenden oder langer dauernden Ubersattigung des 
Harns mit der betreffenden Substanz ihre Entstehung verdanken. 

Gegen diese Abgrenzung sind sowohl vom chemischen wie vom klinischen 
Standpunkte Bedenken und Einwande zu erheben. 

Fast jeder Harn ist in bezug auf die Steinbildner iibersattigt, wie in den 
vorhergehenden Kapiteln auseinandergesetzt worden ist. Nicht die Ubersatti- 
gung, sondern die Aufhebung derselben, d. i. die Stérung im kolloidalen 
Milieu, bewirkt das Auftreten von einem Sediment. Ein Sediment ist aber noch 
kein Konkrement. Da®B“ Sedimente ohne Entziindung entstehen kénnen und 
wohl meistenteils entstehen, ist ohne Zweifel. Wenn als ein méglicher Modus 
der zur Niederschlagsbildung fithrenden Kolloidfallung die Reaktion der nor- 
malen Harnkolloide mit in den Harn gelangten Eiwei®kérpern (analog der 
Nubeculabildung) genannt ist, so ist zu bemerken, da® auch die Albu- 
minurie nicht die Folge einer entziindlichen Affektion der Niere oder der Harn- 
wege zu sein braucht. Wenn Aschojf und Kleinschmidt als entziindliche Stein- 
bildungen nur solche gelten lassen, die Ammoniumsalze enthalten, so ist diese 
Gruppe einerseits viel zu eng, anderseits zu weit abgegrenzt. Es ist sicher, daB 
Tripelphosphate im frisch entleerten Harn auch ohne entziindliche Prozesse 
in den Harnwegen und ohne ammoniakalische Harngarung vorkommen. Aber 
dieses Ereignis ist selten und ohne praktische Bedeutung. Da® aber ein sehr 
groBer Teil der katarrhalischen Prozesse in den Harnwegen mit saurer Harn- 
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reaktion und ohne Harnstoffzersetzung verlauft, darf nicht auBer acht gelassen 
werden. 

Es kann also sehr wohl auch ein Teil der Steine, die kein Ammoniak ent- 
halten, auf dem Boden einer Entziindung entstanden sein, wenn bei einer 
solchen iiberhaupt Bedingungen fiir die Entstehung und das Hatten eines 
Sedimentes oder eines Kernes vorhanden sind. 

DaB entziindliche oder katarrhalische Prozesse nicht nur bei alkalischer 

oder ammoniakalischer Reaktion solche Bedingungen schaffen, kann aber wohl 
keinem Zweifel unterliegen. Es kénnen durch Beimengungen von Schleim, 
Fiter, Blut und in seltenen Fallen Fibrin aus den bereits zur Geniige erwahnten 
Griinden die Léslichkeitsbedingungen der Steinbildner verschlechtert werden; 
es konnen Kerne (Schleimfaden, Bakterienhaufen etc.) entstehen, in denen 
Steinbildner jeder Art ausfallen; und es kommen endlich durch Schwellung, 
Epithelabschilferung, Veranderungen der Oberflache der Harnwege gesetzt 
werden, an denen Niederschlage von Kolloiden und Krystalloiden haften. 
; DaB Harnsteine ohne Entziindung entstehen, ist nicht nur physikalisch- 
chemisch méglich, sondern nach klinischen und anatomischen Erfahrungen 
als sicher anzunehmen. Trotz der Hautigkeit der Pyelitis im Sauglings- und 
Kindesalter darf das so reichliche Vorkommen von Harnsauresteinen bei 
Kindern als Folge des Harnsaureinfarktes in diesem Sinne gedeutet werden. 

DaB Aschojf die Lehre von der ausschlieBlichen entziindlichen Genese der 
Harnsteine umgestoBen hat, bedeutet zweifellos einen wichtigen Fortschritt, 
wenn es auch nach dem Stande unseres Wissens kaum méglich erscheint, bei 
einer groBen Zahl von Konkrementen die kausale Genese klar zu erkennen. 
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Fettsucht. 


Von Prof. Dr. Theodor Brugsch, Berlin. 


Definition. 

Unter Fettsucht, Korpulenz (Adipositas, Obesitas, Lipomatosis uni- 
versalis, Polysarkia, Fettleibigkeit) versteht man einen Zustand des Organis- 
mus, bei dem das Normalgewicht infolge starken Fettgehaltes wesentlich iiber- 
schritten ist. Es sind die Begriffe ,, Normalgewicht“ und ,,wesentlich“ naher zu 
definieren, obwohl zunachst schon das Schénheitsgefithl des Laien wie die Er- 
fahrung des Arztes ohne zahlenmaBige Angaben den Fettsiichtigen erkennen 
lassen. Es ist die Fettsucht nicht nur eine vom Asthetischen Standpunkte aus 
zu wertende Anomalie des Ernahrungszustandes des Menschen, sondern eine 
pathologische Erscheinung, die in ihrer Riickwirkung auf die Organe des 
K6rpers, vor allem des Kreislaufes, von ungiinstiger Bedeutung ist; und hierin 
liegt das praktisch Arztliche Interesse an dieser Anomalie und stempelt sie 


zum ,,Pathos“. 

Wollte man sich in der Beurteilung der Fettsucht lediglich nach dsthetischen 
Gesichtspunkten richten, so wiirden sich die Geschmacksrichtungen vieler, besonders 
orientalischer Vélkerschaften sehr erheblich mit denen unserer europdischen kreuzen, 
welch letztere sich das griechische Schénheitsideal zu eigen gemacht haben. Wie schon 
Xenophon von einer kleinasiatischen, mit’ Kastanien zu einem Fettmonstrum gemasteten 
KG6nigin berichten kann, so lieben auch heute noch manche Volker Asiens und Afrikas 
gerade die fettsiichtigen Frauen. 


Das Normalgewicht und seine Berechnung. 


Ein allgemeines Normalgewicht fiir den Mann wie fiir die Frau 1a8t sich 
nicht angeben, weil hier groBe Differenzen vorhanden sind hinsichtlich des 
Alters und der Kérperlange; es soll nicht dabei verschwiegen werden, daf 
auch gleich groBe Menschen desselben Geschlechts und derselben Altersstuie 
erhebliche Differenzen im Kérpergewicht aufweisen kénnen, ohne da man 
von pathologischer Fettanhaufung zu sprechen berechtigt ist, lediglich bedingt 
durch eine differente Entwicklung des Skelets und der K6rpermuskulatur 
(vgl. den Typus des konstitutionellen Asthenikers und des Athleten). Aus 
diesem Grunde sind die Angaben des sog. Normalgewichts als mittleren 
Durchschnittsgewichtes stets relative und miissen zum mindesten auf das 
Lebensalter und auf die KorpergréBe bezogen werden. 

Im folgenden geben wir die Hassingsche Tabelle wieder (entnommen 


Vierodts: Daten und Tabellen). 
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Eee 


Korper- || 1594 | 25-29 | 30-34 | 35-30 | 40-44 | 45-49 | 50-54 | 55-59 | 60-61 | 65-69 


ane Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre 
cm ms } 


150 | 53:43 | 56°28 | 57:10 | 59°37 | 60:00 | 60:02 | 60:02 | 60°02 | 58°12 = 
152 || 54:27 | 56:14 | 57:94 | 59-40 | 60°30 | 60°71 | 60°71 | 60°71 | 59°20 = 
154 | 55°00 | 56°98 | 58°36 | 57:43?) 60°62 |. 61°37 | 61°37 | 61°37 | 60°20 | — 
156 || 55°72 | 57°23 | 58°94 | 59°87 | 61°18 | 62°02 | 62°07 | 62°17 | 61°37 = 
158 || 56°54 | 58°33 | 59°71 | 60°65 | 61:96 | 62°90 | 62°90 | 62°90 | 62:45 | — 
160 | 57°60 | 59°41 | 60°77 | 61°68 | 63:05 | 63°95 | 63°95 | 63°95 | 63°50 | 63°50 
162 | 59:08 | 60:90 | 62:20 | 63:10 | 64:45 | 65:05 | 65°37 | 65°37 | 64°94 | 64°52 
164 | 60:20 | 62:00 | 63:40 | 64°30 | 65°63 | 66°11 | 66°80 | 66°80 | 66°34 | 65°82 
106 | 61:44 | 63°25 | 64:59 | 65°53 | 66°86 | 67:28 | 68°23 | 68°23 | 67°98 | 67°28 
168 | 62°88 | 64:76 | 66°11 | 67:02 | 68-40 | 68°74 | 69°77 | 69°77 | 69°77 | 68°72 
170 | 64:30 | 66:42 | 67°84 | 68°78 | 70°19 | 70°59 | 71°50 | 71:50 | 71°50 | 70°56 
172 || 65:73 | 67:94 | 69:32 | 70°53 | 71:94 | 72:36 | 73°29 | 73°29 | 73:29 | 72°87 
174 | 67°18 | 69°40 | 71°00 | 72°32 | 73°73 | 74:15 | 75°10 | 75°10 | 75:10 | 75°10 | 
176 | 68:62 | 70:85 | 72°83 | 74:13 | 75°50 | 75:90 | 76:90 | 76°90 | 77:02 | 77:02 
178 | 70°10 | 72:34 | 74:58 | 76°00 | 77°30 | 77°74 | 78°64 | 78°64 | 79°25 | 79°25 
180 | 71°82 | 74:09 | 76°39 | 78:10 | 79:09 | 79°89 | 80-42 | 80:42 | 81-23 | 81:23 
182 | 73°91 | 76°18 | 78°45 | 80°22 | 80°83 | 82:02 | 82°23 | 82°23 | 83°13 | 83°13 
184 || 75°82 | 78°51 | 80°58 | 82-40 | 82°82 | 84-21 | 84:21 | 84:21 | 84:71 | 84:71 
186 || 77-61 | 81:00 | 82°82 | 84°61 | 85:12 | 86°45 | 86°27 | 86°27 | 86°02 | 86°02 
188 || 79°88 | 83°52 | 85°33 | 87:10 | 88:08 | 88°98 | 88:00 | 88-00 | 87:10 | 87°10 | 
190 81:70 | 85°70 | 87°86 | 89°74 : | 


Die Zahlen scheinen nach Oder? das Kérpergewicht ohne Kleider anzu- 
geben. Die Zahlen sind aus Messungen an 74.102 bei amerikanischen Gesell- 
schaften versicherten Mannern gewonnen. 

Aus diesen Zahlen erhellt, daB im allgemeinen hier die Brocasche, im 
tibrigen fiir den Arzt auBerordentlich bequeme Formel zur Bestimmung des 
Normalgewichtes 


Korpergewicht (ausgedriickt in Kilogramm) = K6rperlange 
in cm — 100 
zutrifft. 


Trotzdem hat diese Formel, d.h. also die Schatzung des Normalgewichts 
nach Alter und K6rperlange allein, auch Mangel, die sich individuell oft 
recht fuhlbar machten; dem abzuhelfen, hat Bornhardt® nachst der Kérper- 
lange auch den Brustumfang miteinbezogen und folgende Formel aufgestellt: 
H (Lange)  C (mittlerer Brustumfang) 

240 

Oder’ weist aber darauf hin, daB bei der Berechnung des Normalgewichts 
nach dieser Formel die gefundenen Gewichtszahlen zu niedrige sind (sowohl 
bei mannlichen als auch weiblichen Patienten). 

Oder*, der die Frage des Kérpergewichts beim erwachsenen Menschen, 
namentlich hinsichtlich der Breite und Grenzen des ,,normalen“ Ernahrungs- 
zustandes beim erwachsenen Menschen, eingehend studiert hat, stellt folgende 
Formel auf: 

Normalgewicht in Kilogramm= Proportionelle Kérperlange in cm —100 
oder anders ausgedriickt 

G = (P!—100)Kilogramm (ohne Kleider) 
oder G= (P/—100) Kilogramm -- K Kilogramm (Kleiderkilogramm) 


P (K6rpergewicht) = 
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Nach Oder stimmt die Formel bei 97°/, der Manner, fiir weibliche Personen 
hat Oder folgende Formel aufgestellt: 


(Pl— 100) +E © 


; + K Kilogramm (Kleiderkilogramm), 


C= 


wobei C das arithmetische Mittel des Brustumfanges bei tiefster Ein- und 
Ausatmung darstellt (mittlerer Brustumfang in der Hohe der Mammae ge- 
messen). Diese Berechnung des weiblichen Normalgewichts soll nach Oder in 
etwa 99°/, aller Falle stimmen. Unter proportioneller Lange versteht er die 
doppelte Entfernung vom Scheitel bis zur Symphysenmitte. Dieser Punkt liegt 
bei Oder 2 cm tiefer als der Oberrand der Symphyse. 

Die Tabelle von Quetelet nach Lebensalter, Kérpergewicht und Lange 
fuhren wir hier gleichfalls an (zitiert nach Vierodt'), doch 1aBi sie sich fiir 
genauere Wertangaben wegen der groBen Distanzen der einzelnen Werte 
nicht verwenden. 


Tabelle von Quetelet. 


Alter K6rpergewicht kg Korperlange cm Alter Korpergewicht kg K6rperlange cm 


Jahre |) mannlich | weiblich || mannlich | weiblich | Jahre |) manniich | weiblich || mannlich | weiblich 


| 

2 eS 10°7 79°1 78:1 16 49°7 43°60 155-4 er il 
3 | 12°4 11°8 80°4 85°4 17 52°38 473 159°4 154°6 
4} 14:2 13:0 92°7 91°5 18 578 49:0 163:0 1503 
See 158 14-4 98°7 97-4 19 538°0 51°6 165°5 157-0 
6 ti2 16°0 104-6 103-1 20 60°1 52:3 107°0 157°4 
sh 191 17549] 11.0:4 108°7 22 61°4 SPS) = — 
8 20°8 19-1 | 116°2 1142 25 62:9 53:3 168°2 157°8 
22°6 21°4 || 121°8 119°6 30 63°65 54°3 = -- 
10 24°5 23D 1S 124-9 40 63°67 Do 1680 158°8 
11 Dee 25°6 13275 130°1 50 63°5 56°16 || 108°6 158-0 
12 29°8 29°8 137:5 1552 60 61:9 54°3 167°6 1571 
13 34°4 32°9 142°3 140°0 70 59°5 als) 106°0 155°6 
14 38°8 36°7 140°9 1446 80 578 49°4 163-6 153°4 
15 43°60 40°4 1513 148°8 90 578 49:3 161°0 151:0 


| | | 

Die praktische Verwendung der Oderschen Formel zur Berechnung des 
sog. Normalgewichts zeigt uns in der Tat deren Richtigkeit, und es bleibt nur 
zu definieren, wie man den normalen Ernahrungszustand 
des Menschen abzuschAatzen, bzw. bis zu welchen Breiten 
des Korpergewichts man einen Ernahrungszustand als 
normal anerkennen will. 

v. Noorden® erkennt einen Ernahrungszustand noch als normal an, wenn 
das Kérpergewicht die Queteletschen Tabellenwerte um 10—15°/, iibersteigt. 
Bei einem Ubersteigen von 10—30°/, spricht er von Ubergangsform. In diese 
Breite fallt die ,,relative Fettsucht“ v. Noordens. Bei einem ExzeB von 30—50°/, 
-spricht er von leichterer, bzw. mittlerer Fettsucht, wahrend ein noch hoheres 
Ubersteigen den Ausdruck hochgradige Fettsucht rechtfertigt. 

Oder ist auf Grund eigener Beobachtungen und bestimmter Kriterien, 
auf die weiter unten einzugehen sein wird, zur Beobachtung gekommen, dab 
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die Breite des Ernahrungszustandes insgesamt nach oben und unten nicht 
mehr als 7:6°/, vom Normalgewicht schwankt. 


Diese Schwankung ist viel geringer als die von v. Noorden angegebene, 
sie wird aber verstandlich, wenn man abwagt, daB die Queteletsche Tabelle 
verhaltnismaBig zu kleine Normalwerte angibt. 


Oder legte seinen Beobachtungen lediglich die inspektorische MAREE 
zu grunde, als gekennzeichnet: 


1. durch Eingesunkensein der Zwischenrippenraume (in der repel vorn 
neben dem Brustbein, iiber dem 2., 3. und 4. Intercostalraum) ; 

2. durch das Eingesunkensein der Wangen, Halsgruben, des Bauches und 
der Zwischensehnenraume am Handriicken; 

3. Vorspringen des Processus mastoidei, claviculae, Pomum Adami, Spinae 
ossis il., eventuell auch scapulae und vertebr. ; 

4. durch das Vorspringen oder die Sichtbarkeit der Konturen oberflach- 
licher Muskeln am Hals und Rumpf. 

Anderseits nach oben grenzt er bei den von ihm zur Beobachtung ge- 
langten Patienten den Ubergang von der Fettleibigkeit zur Norm durch die 
Inspektionsmerkmale sicherer Fettleibigkeit ab: 

1. Hautstriae an Schultern, Mammae, Bauch, Hiiften und Aufenseite 
der Oberschenkel und Oberarme; 

2. die durchs Fettpolster bedingten Niveauverhaltnisse des Ké6rpers, ins- 
besondere umschriebene Wiilste am Unterkinn, Hals, Rumpf und Extremitaten ; 

3. Griibchen, Dellen und Furchen an Wangen, Kinn, Hals, Akromion, 
Kreuzbein, Rumpf und Extremitaten. 


Man wird in beiden Abgrenzungen eine gewisse Scharfe oder Sicherheit 
vermissen, doch reicht sie im Groben fiir die allgemeine Beurteilung des da- 
zwischenliegenden normalen Ernahrungszustandes, der auch den Schdénheits- 
sinn befriedigt, aus. Einfacher ist es indessen, auch hier Oder zu folgen und 
fiir die Praxis lediglich die Dicke des Unterhautfettpolsters zur Beurteilung 
heranzuziehen. Oder hat hier ganz besonders eine Stelle neben dem Nabel, 
die mit zwei Fingern, aus Haut und Unterhautfettgewebe bestehend, empor- 
gehoben wird, als Ma gewahlt und gefunden, daB bei allen den Patienten, 
deren Ernahrungszustand man als normal bezeichnen kann, die Breite dieser 
Falte, mit einem Tasterzirkel gemessen, im Durchschnitt 2°75 cm betragt; die 
Breite, die die Mageren von den Fettleibigen trennt, betragt 2—3 cm. Dieses 
MaB erscheint uns als ein, wenn auch nicht mathematisch genaues, so doch 
neben der Inspektion und der Feststellung des Gewichtes im Vergleich mit 
der Oderschen Formel (Normalgewicht) als praktisch vollstandig aus- 
reichendes Kriterium zur Prazisierung des normalen Er- 
nahrungszustandes und zur Kennzeichnung des Be 
ginnes der iRettleibiagkeit. 


Das Oppenheimsche® ,,ErnahrungsmaB“ (Oberarmumfang  Brustumfang dividiert 
durch Korpergewicht) erscheint uns praktisch unbrauchbar. 
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Einteilung der Fettsucht nach dem Gesichtspunkte des Normalgewichts. 


Wenn wir diese Kriterien bei der Beurteilung der Fettsucht zu grunde 
legen, so kommen wir zu folgender Einteilung bei der Berechnung des Normal- 
gewichtes: nach der Oderschen Formel kann ein UWherschreiten dieses Ge 
wichtes nach oben um 7:5—10°/, noch als normal angesehen werden, ein 
Uberschreiten von 10—20—25°/, laBt die Individuen aut den ersten Blick 
vielleicht noch nicht als fettleibig erscheinen, indessen setzen wir hier die 
Breite der relativen Fettsucht, ein Begriff, der von v. Noorden ein- 
gefihrt ist und auBerordentlich praktisch brauchbar ist, insofern man hierunter 
Falle versteht, wie z. B. Herzkranke, die hinsichtlich der Belastung des Kreis- 
laufes als zu fett betrachtet werden miissen. Ein Uberschreiten von 25°/, des 
Normalgewichtes klassifiziert das Individuum in die Kategorie der manifesten 
Fettsucht, die man jeweils in leichtere, mittelschwere und schwere Falle weiter 
einteilen kann. Es sei hier ausdriicklich betont, daB sich diese Einteilung, 
die wir hier geben, mit der v. Noordenschen, der die Queteletschen Zahlen 
(s. die oben beigefiigte Tabelle) als Normalgewicht zu grunde legt, voll- 
standig deckt, und daB wir selbst an einer Reihe von Fallen die Brauchbarkeit 
der Formel und Einteilung erkannt haben. Starre Werte wird man hier niemals 
geben kénnen, doch erheischt die Praxis bestimmte Anhaltspunkte. 


Gartnersche Tabelle der Normalgewichte. 


K6rperlange Korpergewicht kg Kérperlinge Kérpergewicht ke 

cm | Manner Frauen cm Manner Frauen 
145 40°7 7s 73'8 69-2 
146 41°5 174 Teil 70°4 
147 42°4 17055 70°4 71°6 
148 43°3 176 iden 728 
149 i 44-2 177 79:0 74:0 
150 48'1 451 178 80°3 TES 
151 | 49-0 40°0 179 81:7 70°60 
152 | 50:0 46°9 180 83°1 77-9 
153 | 51:0 478 181 85°5 79:2 
154 52:0 48°8 182 85°9 80°5 
155 53°0 49°8 183 873 81°8 
156 54:0 50°8 184 88°7 83°2 
157, 551 51°8 185 90°1 84°60 
158 50°2 52°8 1806 91°60 80°0 
159 SiS 538 187 93°1 874 
160 58°4 548 188 94:6 88°8 
161 59°5 55'8 189 96°1 90:2 
162 60°6 50°8 190 9T'7 91°60 
163 61:7 578 191 99°3 9371 
1604 62°8 589 192 100°9 94°60 
105 64:0 60:0 193 102°5 96 1 
166 65°2 6171 194 104°1 976 
167 60°4 62°2 195 105-7 99-1 
168 57-0 63°3 196 107°3 

169 68°8 604°4 197 108°9 

170 70:0 65°60 198 110°5 

171 ile? 60°8 199 rie2 

ei, 225 68:0 200 113°9 


Die Zahlen beziehen sich auf den unbekleideten Menschen. 
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SchlieBlich geben wir noch eine Tabelle von Gartner’ (s. 0.) wieder, deren 
praktische Brauchbarkeit uns nach einigen Stichproben gut zu sein scheint. 
Gartner ist bei der Aufstellung seiner Werte von dem kérperlichen Ideal- 
menschen im Sinne des Apollo vom Belvedere ausgegangen. Hat z. B. ein 
solcher Idealmensch ein Gewicht von 70 &g bei einer Lange von 170 cm, so laft 
sich das Idealgewicht eines Menschen dadurch finden, daB man annimmt, daB 
er geometrisch dieser Figur ahnlich ist, vorausgesetzt — was ja im ganzen 
zutrifft — daB die beiden gleiches specifisches Gewicht haben. Dadurch kommt 
er auf Grund von Formelberechnung, deren Anfiihrung hier tiberfltissig ist, 
zu der Annahme, daB sich die Gewichte solcher Idealmenschen mit ver- 
schiedenen Héhen wie die dritten Potenzen ihrer Hohen verhalten. So ist 
diese vorstehende Gdrtnersche Tabelle gewonnen. 


Die Verteilung des Fettes. 


C. v. Voit® hat fiir einen von F. Bischoff untersuchten stammigen Arbeiter 
(33 Jahre alt, von 68°65 kg Gewicht) an Fett berechnet: 


It Okeletwees 7-6 1 LON ee 
Miiskeln = "> -seeter 9 1036:5 
Gehirn, Riickenmark. 226°9 
ubrige -Organes =. 132 


Fettgewebe (12570) . 8809°4 (29°92% Wasser) 


12363°5=18% des ganzen KOorpers oder 44% der 
Trockensubstanz. 


Dieses Individuum besa8 neben den 44°/, der Trockensubstanz an Fett 
22:4°/, EiweiB und 14:8°/, leimgebendes Gewebe. Es nimmt also das Fett bei 
einem normal genahrten Individuum rund die doppelte Gewichtsmenge des 
EiweiBes ein. 


VerhaltnismaBig mehr Fett als der Mann besitzt das Weib, wobei auch 
die Verteilung des Fettpolsters beim Weib eine andere ist als beim Mann. 
Um die Hiiften lagert sich mit Vorliebe beim Weibe das Fett ab, dabei greift 
der Zuwachs des Fettes nicht im entsprechenden Mafe auf die Gliedmafen 
tiber. Dicke Frauen (aber auch dicke Manner) kénnen diinne Waden haben 
(s. die Falstaff-Figur). Auch im Alter lagert sich bei der Frau an manchen 
Stellen, wie an den Nates, Bauchdecken, auch am Nacken in der Umgebung 
des VII. Halswirbels das Fett ab, wie es iiberhaupt charakteristisch ist, daB 
im zunehmenden Alter die Frau von Jahr zu Jahr Fett ansetzt, ganz be- 
sonders stark im Klimakterium. 


Die Muskulatur des Mannes verhalt sich zu der der Frau so, daB sie 
am Gesamtkorpergewicht beim Manne ca. 40—45°/, ausmacht, beim Weibe 
35—40°/,, um die Differenz ist etwa das Fettpolster der Frau héher anzusetzen. 
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Zur Physiologie des Fettstoffwechsels. 


Man kann zwei verschiedene Arten von Fetten im Kérper unterscheiden. 
Die eine Art sind die quantitativ iiberwiegenden Neutralfette, die anderen die 
Edelfette, das sind sog. Lipoide, die gewissermaBen die Konstituenten der 
Zellen darstellen. Das, was man fettige Degeneration in der pathologischen 
Anatomie nennt, ist zum Teil weiter nichts als das Frei- oder Sichtbarwerden 
dieser Lipoide durch Zugrundegehen des Protoplasmas. Fiir den allgemeinen 
Fettstoffwechsel, bzw. fiir die Fettsucht, kénnen wir diese Lipoide auBer acht 
lassen. Wir haben nur den Neutral-Fettstoffwechsel zu beriicksichtigen. Das 
Neutralfett, das man beim Menschen in den Geweben abgelagert findet, steilt 
die Triglyceride der héheren Fettsauren, u. zw. der Stearinsaure, der Palmitin- 
saure und der Oleinsaure dar. Das Mischungsverhaltnis dieser einzelnen 
Triglyceride untereinander macht auch bei jeder Tierart die Specificitat des 
Fettes aus; beim Menschen beispielsweise schwankt der Oleingehalt des Fettes 
nach Hammarsten® zwischen 67 und 85°/,. 


Die Zusammensetzung des Tierfettes weicht allerdings ab von der des 
Menschenfettes. Trotzdem ist der Mensch im stande, bei der Ernahrung die 
Fette verschiedenster Art in Menschenfett umzupragen. Das gilt z. B. auch 
fiir vegetabilische Fette. Allerdings darf die Zufuhr des Fettes nicht einseitig 
uber eine langere Zeit hinaus erfolgen, sonst findet man in dem Fettgewebe 
die Fette, zum Teil wenigstens, wie sie in der Nahrung gereicht wurden, wieder. 
Derartige Untersuchungen wurden z. B. beim Hunde von Munk und Rosen- 
jeld", beim Menschen von Minkowski angestellt. Fiir die Frage der Fettsucht 
indessen sind diese Versuche ohne jede Bedeutung. 


Das in den Geweben des K6rpers beim Menschen abgelagerte Fett 
braucht durchaus nicht allein dem Fette der Nahrung seine Entstehung zu 
verdanken. Es kommt auch zur Fettbildung, wenn z. B. ein Mensch, was 
praktisch durchaus angangig ist, iitber langere Zeit mit Eiwei® und Kohlen- 
hydrat ernahrt wird. Alsdann erfolgt bei einem gewissen Uberschu8 von 
Kohlenhydraten in der Nahrung die Umbildung aus dem Kohlenhydrat in 
Fett, u. zw. ist dieser Vorgang bedeutend als ein fiir den Kérper bequemes 
Mittel, hochgespannte Energietrager in zweckmaBiger Form autzustapeln. 
Der Korper vermag namlich Kohlenhydrate, in iiberschiissiger Menge dem 
Kérper, d. h. iiber den Bedarf hinaus, zugefiihrt, nur bis zu einem gewissen 
Grade in der Leber und in der Muskulatur aufzustapeln. Es diirfte die beim 
Menschen in diesen Organen maximal vorhandene Kohlenhydratmenge nur 
einige 100 ¢ betragen, ein Wert, der gegeniiber den abgelagerten Fetten als 
minimal zu betrachten ist. Die Bildung des Fettes aus dem Kohlenhydrat ist 
allerdings eine chemisch-physiologisch noch nicht geklarte. Manches_ weist 
darauf hin, daB wir in der Leber den Ort der Fettbildung zu suchen haben. 
Andere Versuche sprechen wiederum dafiir, daB auch dem Bindegewebe oder 
wenigstens den Bindegewebszellen die Fahigkeit zukommt, Fett zu bilden. 

Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. DD) 
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Auch iiber die Art und Weise des chemischen Umbaues des Kohlenhydrat- 
molekiils, das kohlenstoffarmer und sauerstoffreicher ist, in das Fettmolekul, 
das kohlenstoffreicher und dafiir sauerstoffarmer ist, sind wir nicht sicher 
orientiert. DaB es sich chemisch dabei um eine Reduktion und Synthese handeln 
muB, bedarf wohl keiner Hervorhebung. So lassen sich nach E. Fischer’ drei 
Traubenzuckermolekiile mittels der Aldehydgruppen vereinigen und durch 
Reduktion entsteht Stearinsaure. Beim Abbau des Traubenzuckers ferner ent- 
steht aus der MilchsAure Brenztraubensdure und aus letzterer durch CO,-Ab- 
spaltung Acetaldehyd, das wieder (indem zwei Molekiile zusammentreten) in 
Buttersaure verwandelt wird'*. Diese Umbildung setzt aber eine Spaltung des 
Zuckers in MilchsAure voraus und fithrt weiterhin zu einer Abspaltung von 
Kohlensaure. DaB® der ganze Vorgang mit Verlust von Energie verbunden ist, 
bedarf wohl keiner Hervorhebung, wird aber auch durch experimentelle Ver- 
suche wahrscheinlich gemacht. Der Theorie nach ware es moglich, dabei aus 
256 g Traubenzucker unter Abspaltung von Kohlensaure und Wasser 
100 g Fett zu bilden. Rubner*® berechnet dabei den Verlust an Energie, 
der durch<die Spaltung, bzw. synthetischen Prozesse notwendig wird, 
ZO Nae 

Auch die Frage der Fettbildung aus den EiweiBkorpern der Nahrung ist 
zu diskutieren. Praktisch spielt sie allerdings keine groBe Rolle, theoretisch 
eher. Frither hatte man die Entstehung des Fettes aus Eiweif8 fiir eine 
sichere angesehen, man denke z. B. an die Theorien tiber die Entstehung des 
Leichenwachses, iiber das Auftreten von Fett in degenerierten Zellen, ja, die 
ganze Frage der fettigen Degeneration beruhte auf der Vorstellung, daB aus 
EiweiBkérpern die Fette entstehen kénnen. Heute darf die Frage als dahin 
entschieden werden, da fettige Degeneration in erster Linie Freiwerden der 
Lipoide bedeutet, und daB da, wo ein Zuwachs an Neutralfett an fettig 
degenerierten Organen zu beobachten ist, ein Transport von Fett in dieses 
Organ stattgefunden hat. Besonders Pfliger ist energisch gegen die Lehre der 
Fettbildung aus EiweiB vorgegangen. Trotzdem wird man mit einiger Wahr- 
scheinlichkeit die Fettbildung aus Aminosauren, den Spaltprodukten des Ei- 
weiB, annehmen kénnen; nur betonen wir ausdriicklich, daB keine Versuche 
existieren, die diesen direkten Ubergang beweisen kénnen. Aber ganz abgesehen 
von den Versuchen, die eine derartige Uberfithrung von Eiwei8kérpern unter 
Abspaltung der stickstoffhaltigen Gruppen in Fette beweisen sollen, erscheint 
es theoretisch, wenn eine Bildung von Kohlenhydrat aus dem EiweiB zu- 
gegeben wird, als mindestens ebenso wahrscheinlich, daB eine Bildung von 
Fett aus EiweiB statthat, wobei dann ebensogut das Fett sich aus dem ent- 
standenen Kohlenhydrat bilden kann. Die Frage des Herkommens des 
Glycerins zur Bildung des Neutralfettes ist eine leicht lésliche, da Glycerin 
beispielsweise reichlich in der Glycerinphosphorsaure zur Verfiigung steht und 
aus dem Lecithin gebildet werden kann, anderseits ist auch in den Nahrungs- 
mitteln hinreichend Glycerin zur Bildung von Neutralfett aus Fettsauren ge- 
geben. 
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Praktisch aber spielt, wie schon hervorgehoben, die Bildung von Fett aus 
Albuminaten keine Rolle. 


Der Umsatz des Fettes. 


Unsere Nahrung besteht bekanntermaBen aus einem Gemenge von 
Nahrungsstoffen: aus Eiweif,. Fett, Kohlenhydraten, Salzen und Wasser. Wir 
konnen uns eine Ernahrung denken, die aus EiweiB, Fett, Salzen und Wasser 
besteht, ferner eine solche aus EiweiB, Kohlenhydrat, Salzen und Wasser, 
nicht aber eine Ernahrung, in der das Eiwei® fehlt. Kohlenhydrate und Fette 
sind also durch einander substituierbar. Die alleinige Ernahrung mit Eiweif 
ist beim Menschen ebenfalls, wenigstens fiir langere Zeit, nicht durchfiihrbar, 
weil wir nicht im stande sind, unseren Magendarmkanal mit allzu groBen 
Mengen Eiwei8 zu belasten. Das Eiwei8 kann aber nicht aus der Nahrung 
fortbleiben, weil es in erster Linie zum Ersatz des stetig sich abnutzenden 
Protoplasmas dient. Es erfiillt also in der Nahrung schon eine specifische 
Funktion. Kohlenhydrate und Fette dagegen fiihren wir dem Organismus zu 
als sog. Calorientrager, d.h. als Stoffe, die berufen sind, in erster Linie den 
Umsatz des Organismus, dessen GréBe wir nach Calorien berechnen kénnen, 
zu decken. Als Calorie bezeichnen wir bekanntermaBen diejenige Warme- 
menge, die 1 / Wasser von 0° auf 1°C erhdéht, und es ist eine wichtige bio- 
logische Feststellung gewesen, daB die Kohlenhydrate und Fette in unserem 
Organismus unter Bildung von Kohlensaure und Wasser mit demselben Brenn- 
wert verbrennen, den man bestimmen kann, wenn man diese Nahrungsstoffe 
in einer Berthelotschen Bombe unter Messung der frei werdenden Warme- 
menge verbrennt. Wenn man 1 g Fett in der Bombe verbrennt, so entfaltet das 
Fett ca. 9-3 Calorien, und denselben Nutzeffekt hat das Fett auch, wie gesagt, 
bei der Verbrennung in unserem K6rper. Den Verbrennungswert der haupt- 
sdchlich als Starke dem K6rper zugefiihrten Kohlenhydrate berechnet man 
nach Rubner zu 4:1 Calorien. Es ist hier die Frage zu diskutieren, ehe wir aui 
die allgemeinen Umsatzverhdltnisse des Koérpers unter Beriicksichtigung des 
Fettes eingehen, wo und wie wir uns den Umsatz des Fettes in unserem K6rper 
vorzustellen haben. Vieles weist da auf die Leber hin; z. B. sieht man an 
kachektischen Phthisikern, wie das Fett aus den Geweben schwindet, wie es in 
die Leber lauft, bei anderen mit Abzehrung einhergehenden Erkrankungen 
kann man dieselbe Erfahrung machen, kurz, tiberall da, wo man einen er- 
héhten Fettverbrauch auf Kosten des eigenen Korpers annehmen muB, beob- 
achtet man die Einwanderung von Fett aus den Geweben in die Leber. Wahr- 
scheinlich ist es nun, daB hier in der Leber die Verbrennung des Fettes in 
Zusammenhang steht mit dem Umsatz des Kohlenhydrats. Das Naunynsche 
Wort, die Fette verbrennen im Feuer der Kohlenhydrate, soll gewissermafen 
dieses Verhaltnis ausdriicken. Rosenfeld‘ stellt sich den Umsatz des Fettes vor 
erst nach Kuppelung mit Kohlenhydraten. Doch sind das Hypothesen. Porges 
und Salomon’ haben den respiratorischen Quotienten nach Ausschaltung der 


Leber bestimmt und haben ihn gleich 1 gefunden. Das wiirde darauf hin- 
2 
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deuten, daB nach Ausschaltung der Leber eine Fettverbrennung nicht mehr 
statthat, doch darf man aus dem respiratorischen Quotienten, besonders nach 
operativen Eingriffen, wegen der Méglichkeit der starkeren Abgabe von 
Kohlensaure aus dem Blute und den Geweben nicht allzu groBe Schliisse hin- 
sichtlich des respiratorischen Quotienten machen. — Es ware ebenso gut denk- 
bar, daB jede Korperzelle direkt den Abbau des Fettes selbst zu besorgen in 
der Lage ist. DaB dieser Abbau des Fettes ein stufenweiser ist, dariiber sind 
wir durch die Arbeiten von Knoop", Dakin**, Friedmann* orientiert. 


Die GréBe des Fettumsatzes in unserem Organismus richtet sich nun in 
erster Linie nach dem Gesamtumsatz, den ein Individuum hat und 
dessen GréBe eine im allgemeinen mehr oder minder konstante fir das In- 
dividuum darstellt, die sich allerdings unter veranderten Lebensbedingungen 
andern kann. In zweiter Linie hangt der Umsatz des Fettes ab von der Art 
der Ernahrung. Decken wir z.B. den Bedarf des Organismus an Brenn- 
material durch Eiwei8 und Kohlenhydrat, so wird Fett nicht in Umsatz ge- 
zogen, d.h. es findet keine Verbrennung von Fett statt; decken wir den Bedari 
des Organismus in richtiger Weise durch Eiwei® und Fett, so wird Fett 
verbrannt entsprechend den Umsatzbedingungen. Wird Eiwei8, Kohlenhydrat 
und Fett verabreicht, u. zw. in einer Menge, daB mit diesen Nahrungsstoffen 
einmal das EiweiBbediirfnis des Menschen, sodann der Gesamtbedarf an 
Brennmaterial gedeckt wird, so wird auch das Fett neben den Kohlenhydraten 
in Umsatz gezogen. Mit anderen Worten, es richtet sich der Umsatz des Fettes 
immer nach dem Gesamtbedarf und nach der Art der verabreichten Nahrung. 
Sind Kohlenhydrate oder Fette in iiberschiissiger Weise dem K6érper angeboten, 
so wird zunachst das Kohlenhydrat in den Umsatz gezogen und Fett kann als 
Erspartes abgelagert werden (eventuell kann natiirlich auch Kohlenhydrat 
erspart werden), stets aber wird, wie wir in der Stoffwechselphysiologie an- 
nehmen, der Umsatz der Kohlenhydrate dem Fettumsatz vorangehen, weil die 
Kohlenhydrate ein leichter brennbares Material darstellen. War die Zufuhr 
von Kohlenhydraten und Fetten so reichlich, daB Kohlenhydrate erspart 
werden konnten, so wird der Korper versuchen, einen Teil des Kohlenhydrats 
in Form von Glykogen in Leber oder Muskulatur aufzustapeln, sofern aller- 
dings diese Depots noch nicht besetzt sind. Im Falle sie besetzt sind, wird das 
Kohlenhydrat dann als Fett zur Ablagerung gelangen. 


Wenn nun im entgegengesetzten Falle einmal die Nahrung nicht hin- 
reichend Brennmaterial enthalt, so ist der Kérper gezwungen, zur Deckung 
seines Umsatzes das in der Leber abgelagerte Glykogen, eventuell auch das 
Glykogen der Muskulatur anzugreifen und, wenn diese Depots nicht ausreichen 
zur Deckung des Defizits, das Fettgewebe. Es ergibt sich also aus diesen Er- 
kenntnissen, daB der Fettstoffwechsel im allgemeinen nur zu verstehen ist unter 
Beriicksichtigung des Gesamtstoffwechsels, daB der Stoffwechsel mit anderen 
Worten nichts Specifisches darstellt, wie etwa der EiweiBstoffwechsel, sondern 
nur den Wert hat, wie etwa bei der Maschine die Kohle, den Korper zu heizen. 
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Fs mu8 daher auch die Beurteilung der Fettsucht, von pathologischen Ver- 
haltnissen zunachst stets unter dem Gesichtspunkte des Gesamtumsatzes und 
der Art seiner Deckung im gegebenen Falle geschehen und eine Vorstellung, 
daB etwa Einseitigkeit der Ernahrung, z. B. einseitiges Essen von Fett, eine 
Stérung dieser Art verursacht, a priori von der Hand gewiesen werden. 


Die GréBe des Gesamtumsatzes beim Menschen und ihre 
Abhangigkeit von au®Beren Faktoren. 


Die sich in unserem Organismus abspielenden Lebensvorgange sind Vor- 
gange der Bewegung, die auf dem Vorgange des Freiwerdens potentieller 
Energie beruhen; es sind Phanomene, die wir als Warme, mechanische und 
elektrische Energie bezeichnen. Aber sowohl die mechanische als auch elektri- 
sche Energie in unserem Organismus geht iiber in Warme: die Circulation 
des Blutes erzeugt Warme, der Aktionsstrom des Herzens erzeugt Warme, 
so daB letzten Endes die Summe aller Lebensvorgange, die sich im Korper 
abspielen, als Warme nach auBen zutage tritt. Diese innerhalb von 24 Stunden 
von einem Organismus abgegebene Warmemenge, ausgedriickt in Calorien 
(1 Calorie = derjenigen Warmemenge, die 1 / Wasser von 0° auf i° erwarmt), 
bezeichnen wir als den Gesamtumsatz des Menschen. In dem Gesamtumsatz 
liegt ein gewisses MaB fiir die Vitalitat der Lebensvorgange, und dieser Ge- 
samtumsatz ist — obwohl eine Konstante — abhangig von gewissen Faktoren, 
auf die wir eingehen miissen. 

Zunachst miissen wir, schon in Riicksicht auf die Rolle des Fettpolsters 
in der Norm und bei der Fettsucht, auf die sog. Warmeregulierung 
eingehen. Wir besitzen im Organismus zwei Moglichkeiten, unsere Korper- 
temperatur, die sowohl im Hunger als auch bei normaler Ernahrung eine 
fast absolute Konstante ist (abgesehen von den Tagesschwankungen), gleich 
zu erhalten, und das ist die chemische Warmeregulierung einerseits, die physi- 
kalische anderseits. Die chemische Warmeregulierung besagt, daB, wo der 
Organismus einem zu kalten Milieu ausgesetzt wird, die Kérpertemperatur 
durch vermehrten Umsatz der Nahrungsstoffe auf dem normalen Niveau zu 
erhalten versucht wird; die physikalische Warmeregulation erméglicht eine 
Ersparung von Warmeabgabe durch Anderung der der Haut zugefihrten 
Blutmenge oder aber vermag durch starkere Durchblutung der Haut 
(Warmestrahlung), durch Abgabe von Wasserdampf, Abgabe von Schweif 
eine vermehrte Warmeabgabe zu erzielen. 

Die Bedeutung der Oberflache fiir die Warmeabgabe erhellt schon daraus 
ohneweiters, und so hat auch Rubner® sowohl fiir den Menschen als auch fiir 
die Tiere die Warmeabgabe eines Individuums innerhalb 24 Stunden aut die 
Oberflache berechnet. Zur Berechnung dieser Oberflache benutzt man gewohn- 
lich die Meehsche* Formel 


3 
S=K YW? 
* Z.{. Biol. 1879, XV, S. 425. 
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auf deren Ableitung hier nicht eingegangen werden soll. Der Wert K ist eine 
Konstante zwischen Gewicht und Oberflache und wird von Rubner fir den 
Menschen zu 12:3 berechnet. W ist das Kérpergewicht. Fitr die Oberflachen- 
berechnung des Menschen lautet also die Meehsche Formel: 


123 we 


Rubner fand nun sowohl fiir den (fastenden, vorher wohlgenahrten) Menschen 
als auch fiir das Tier, daB der Stoffwechsel direkt proportional seiner Ober- 
flache ist, u. zw. gilt das Gesagte nicht nur im Bereiche der chemischen Warme- 
regulation, sondern auch im Gebiete der physikalischen Warmeregulation. 


Fiir den Menschen fand Rubner: 


(Mensch im Gewicht von 64:3 kg) eine Warmeabgabe von 32:1 Calorien 
pro 1 kg Kérpergewicht und eine solche von 1042 pro 1 m* Oberflache. 


Der Mensch befindet sich etwa bei einer Umgebungstemperatur von 33°C 
im Bereiche der physikalischen Warmeregulation, unterhalb dieser Temperatur 
im Bereiche der chemischen; das gilt wenigstens fiir die kultivierten Volker. Bei 
manchen wilden Vélkern, die in kaltem Klima ohne Kleidung leben (z. B. den 
Eingeborenen von Terra del Fuego), muB die physikalische Warmeregulation 
noch bei einer tieferen Kérpertemperatur liegen; es ist dies eine weiter gehende 
Anpassung. Die zivilisierten Volker schranken den Einflu8 der chemischen 
Warmeregulation durch die Kleidung ein, u. zw. sind nur 20°/, des Kérpers 
unbekleidet. Der iibrige Teil des Korpers hat in den Kleidern durch die 
schiitzende Lufthiille eine Temperatur von ca. 33°C, so daB wir den EinfluB 
des Klimas auszuschalten in der Lage sind. Auch ein gutes Fettpolster vermag 
gewissermafBen die Grenze der physikalischen Warmeregulation nach unten 
herunterzudriicken und ist deswegen als etwas auferordentlich ZweckmaBiges 
anzusehen. Das empfindet man besonders in der KAalte, wie allgemein bekannt. 
Findet aber eine iiber den Bedarf weit hinausgehende Zufuhr von Nahrungs- 
stoffen, namentlich eiweiBreicher Kost, statt, so tritt eine vermehrte Warme- 
abgabe ein, die durch ein Fettpolster erschwert wird, manchmal auch zu einer 
Aufstapelung von Hitze und somit zu Hitzschlagen fiihrt. Deswegen ist als 
eine Art klimatischer Anpassung auch der Verlust des Fettpolsters besonders 
in heiBen und schwiilen Regionen aufzufassen. Die Gefahren insbesondere, 
die fiir den Fettsiichtigen aus dieser erschwerten Warmeabgabe (Unmoglichkeit 
der starkeren Hautdurchblutung, starke SchweiBbildung zum Zwecke starkerer 
Warmeabgabe) erwachsen, werden wir bei den Gefahren, die dem Kérper 
durch die Fettsucht erwachsen, naher besprechen. 


Nachdem wir auseinandergesetzt haben, da fiir den Menschen der Um- 
satz pro Quadratmeter-Oberflache in der Ruhe nach Rubner ein konstanter 
ist, miissen wir zunachst noch die Umsatzverhaltnisse unter den auReren Ver- 
haltnissen kérperlicher Arbeit besprechen und die Art der praktisch-klinischen 
Umsatzberechnung definieren. 
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Um mit letzterer zu beginnen, so verzichten wir klinisch auf die Berechnung 
der K6rperoberflache des Menschen und bestimmen seinen Umsatz aus dem 
Korpergewicht, allerdings unter der Voraussetzung, daB sich das Gewicht 
dieses Individuums im Bereiche des Normalgewichtes (s.d.) halt. 


(Es sei schon jetzt daraui hingewiesen, daB gerade hier bei der Be- 
urteilung der Umsatzverhdltnisse des Fettsiichtigen gewisse Schwierigkeiten 
der Berechnung erwachsen.) 


24stundiger Umsatz eines erwachsenen Individuums von mittlerer Er- 
nahrung und mittlerer GréBe pro Tag und 1 kg Kérpergewicht 


bei absoluter Bettruhe . . . . . 24—30Calorien 
bei gewohnlicher Bettruhe. . . . 30-34 _ ,, 
auBer Bett, ohne kérperliche Arbeit 34—40 . 
bei mittlerer Arbeitsleistung . . . 40—45 = 
bei starker Arbeitsleistung . . . 45—60 a 


Hervorgehoben sei hierbei nochmals, daB diese Werte nur fiir Individuen 
mittlerer Ernahrung zutreffen; unter anderen Verhaltnissen zeigen sich er- 
hebliche Abweichungen. 


Rubner berechnet fiir’ verschieden grofe, bzw. verschieden schwere 
Personen den Energiebedarf bei leichter mechanischer Tatigkeit folgender- 
maBen: 


Gewicht Oberflache Calorien Calorien 
kg m? des Umsatzes pro1kg K6érpergewicht 
80 2283 2864 35°8 
70 2°088 2631 eM (ef 
60 1°885 2368 39°5 
50 1°670 2102 42°0 
40 1°438 1810 45°2 


Berechnet man den Umsatz allerdings pro 1 m’* der Oberflache, so ergibt 
sich auch hier wieder die Rubnersche Konstanz. 


Die Steigerung des Umsatzes durch korperliche Arbeit. 


Aus der oben angefiihrten Tabelle ist die Steigerung des Verbrauchs durch 
kérperliche Arbeit zu ersehen. Nach dem mechanischen Warmeaquivalent labt 
sich die kinetische Energie mit der potentiellen, fiir die wir in der Stoffwechsel- 
pathologie das MaB der Calorien besitzen, vergleichen; demnach ist fiir 425 
Kilogrammeter 1 Calorie Aquivalent. Man hat nun beim Menschen (wie beim 
Tier) eine groBe Reihe von Versuchen itber den Einflub der Arbeit auf den Stoft- 
wechselumsatz angestellt, die hier ihre Besprechung finden miissen, weil sie 
in allgemeinpathologischer wie auch therapeutischer Beziehung gerade fir 
die Fettsucht von Bedeutung sind. 
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Frentzel und Reach (Pfliigers Arch. 1901, LXXXIII, S. 494) haben beim 
Menschen berechnet, wie groB die nétige Energiemenge ist, um 1 kg Kérper- 
gewicht mit bestimmter Geschwindigkeit 1m weit auf dem Boden _fort- 
zubewegen, bzw. 1 kg 1 m weit zu heben. 


Sie fanden: 
Energiebedarf in Kilogrammeter Geschwindigkeit der Neigung der Flache 
Gewicht _ Bewegung in in 9p 
Kilogramm um 1 kg 1m weit um 1 kg 1m horizontaler Bewegung im Kletterversuche 
horizontal zu bewegen hoch zu heben in Meter 
55D 0°334 2°857 74°48 = 
72:9 0:217 3°190 Nese \ 65 
67:9 0-211 3°140 ee f 
80:0 0:288 3°563 ple? \ -7__9- 
88-2 0-263 3555 42:34 fog ane 
726 0284 2913 62:0 \ pean 
811 0-231 2-021 60°90 (oe ee 
80:0 0°244 2°729 50°54 = 
| 


Es ergibt sich aus dieser Tabelle beispielsweise, da ein Mensch von 
niederem K6érpergewicht mehr Energie bedarf, um lkg 1m weit fortzubewegen 
bei gleicher Geschwindigkeit. Auch ist aus dieser Tabelle die Berechnung des 
Nahrungsbedarfes méglich, den ein Mensch zur Deckung einer Marschleistung 
notwendig hat. Wenn z. B. (nach Lusk**) ein 70 kg schwerer Mensch in der 
Minute 74:4 m zuriicklegt, so sind das pro Stunde 4460 m. Sind nun 0-217 kgm 
erforderlich, um 1 kg seines Kérpergewichtes 1 m weit fortzubewegen, so be- 
notigt er fiir den ganzen Weg 0-217 X 70 4460 = 67.747 kgm. Nach dem 
mechanischen Warmeaquivalent entsprechen 425 kg = 1 Calorie; mithin sind 
notwendig 159.205 Calorien, die durch 17-1 g Fett gedeckt werden kénnen. 
Diese Menge muB zur Deckung der Leistung dem Nahrungsbedarf hinzu- 
addiert werden, um fir einen ruhigen Spaziergang den Mehrumsatz zu 
decken. Bei einer Neigung der StraBe derart, daB der Betreffende in einer 
Stunde 500 m ansteigt, muB die durch das Neigen mehr erforderliche Arbeit 
wieder in der Weise in Rechnung gestellt werden, daB das K6érpergewicht mit 
der Hohe multipliziert wird, also 70 kg & 500 m = 35.000 kgm. Diese Arbeit 
mu aber, da wir aus den Untersuchungen von Katzenstein wissen (Pjliigers 
A. 1891, XLIX, S.379), daB beim Klettern nur 35°/, des gesamten Energie- 
zuwachses in mechanische Energie, i. e. Arbeit, der Rest aber in Wdarme 
umgesetzt wird, den dreifachen Energieumsatz erfordern, also 3 & 35.000 = 
105.000 kgm, in Calorien ausgedriickt: 246-75 Calorien = 26°5 g Fett. Der 
gleiche einstiindige Spaziergang mit Kletterarbeit macht also einen Mehr- 
bedarf von 17-1g + 26°5 g Fett = 43-6 g Fett. 

Das Verhaltnis der mechanischen Energie zu dem Nahrungszuwachs, 
der zur mechanischen Leistung erforderlich ist, nennen wir den Nutzeffekt. 
Also bei der Kletterarbeit ist der Nutzeffekt nur 35°/,, der Rest der zugefiihrten 
Energie wird in Warme umgesetzt. 

Bei der Untersuchung des Energieumsatzes bei der Besteigung eines 
Berges mit 25°/, Neigung fanden Zuntz, Lowy, Miiller und Caspary (Hohen- 
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klima und Bergwanderungen in ihrer Wirkung auf den Menschen, 1906) 
folgende Werte: 


Aufstieg horizontal Abstieg 

7 ip iE 

De NA THLCE De ie een 3 28'S 100 76 
Gesamtumsatz in Calorien . . 693 67°8 40°8 
Frei werdende Warme in Calorien 46:9 67°8 85:5 


Daraus erhellt, daB beim Aufstieg die kleinste, beim Abstieg die gréBte 
Warmemenge frei wurde. Der Umsatz war hier aber am kleinsten, doch 
wandelte sich die potentielle Energie durch die Schwankungen des Kérpers 
in Warme um. 

Wenn man den Nutzeffekt unter verschiedenen kérperlichen Be- 
dingungen untersucht, so ist der Nutzeffekt am gréBten verhalinismaBig im 
Training. Geiibte Muskeln, mit anderen Worten, erheischen einen viel ge- 
ringeren Umsatz als ungeiibte; das liegt vor allem wohl an der Vermeidung 
unnutzer Muskelbewegungen. 


Die specifisch dynamische Wirkung der Nahrungsstoffe. 


Die GréBe des Gesamtumsatzes hangt aber nicht nur von dem Verhalten 
des Organismus (Ruhe oder Muskelarbeit) ab, sondern ist auch abhangig von 
der Aufnahme der Nahrung. Wenn beispielsweise fiir einen 70 kg schweren 
Menschen der Umsatz in der Ruhe und im Hungerzustande zu 32 Calorien 
pro 1 &g Kérpergewicht gefunden wurde, so erhéht sich der Umsatz unter den 
Einfliissen der Ernahrung. Diesen Einflu8 der Ernahrung auf die Steigung 
des Umsatzes, die nur zum kleinsten Teil auf die Arbeit der Verdauungs- 
driise etc. zuriickzufiihren ist, hat Rubner an Tieren naher untersucht; es sind 
seine Ergebnisse auch fiir den Menschen zu iibernehmen. 

Rubner fand an Hunden, bei denen die chemische Warmeregulation da- 
durch ausgeschaltet war, daB sie bei 33° C gehalten wurden, daf bei den Tieren, 
wenn ihnen eine gréBere Fleischmenge zugefiihrt wurde, als dem Hunger- 
umsatze entsprach, die Warmeproduktion um 32-28°/, tiber den Hungerumsatz 
anstieg, bei Darreichung einer geringeren Menge, als dem Hungerumsatz ent- 
spricht, 29-6°/,; der Durchschnitt stellt diejenige Warmemenge dar, die uber 
den Hungerumsatz frei wird bei einer Fleischzufuhr, die dem Hungerumsatz 
entspricht. Diese dem Fleische nicht nur, sondern iiberhaupt dem EiweifB 
(z. B. Casein) und seinen Abbauprodukten (Aminosauren) innewohnende um- 
satzsteigernde Wirkung nennt Rubner die specifisch dynamische Wirkung der 
Nahrungsstoffe. Ein in gleicher Weise mit Rohrzucker angestellter Versuch 
ergibt eine Steigerung des Umsatzes nur um 5°7°/,. Ein in gleicher Weise mit 
Fett angestellter Versuch ergibt eine Steigerung des Umsatzes um 12-7°/,. 
Es geht daraus hervor, daB man zur Deckung des Nahrungsbedartes nicht 
jene Nahrungsmenge reichen darf, die dem Hungerumsatz entspricht, sondern 
je nach der Wahl der Nahrungsmittel eine den Hungerumsatz itbersteigende. 
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Setzt man also das Hungerminimum gleich 100 in Calorien, so wiirde der 
Bedart gedeckt werden kénnen durch 140 EiweiBcalorien, 106-4 Zuckercalorien 
und 114-5 Fettcalorien. Diese Versuche sind von Rubner auch fir den 
Menschen bestatigt worden. Gewohnlich genieBt man eine Kost, die aus Ei- 
wei, Fett und Kohlenhydraten besteht. Wenn man beispielsweise die Kost von 
Menschen der wohlsituierten Klasse analysiert, so entfallen ca.20°/, der Calorien 
auf EiweiB, 30°/, der Calorien auf Fett und 50°/, der Calorien auf Kohlen- 
hydrate, Aus den Rubnerschen Zahlen 1a8t sich nun der dynamische Effekt der 
einzelnen Nahrungsmittel bei einer derartig zusammengesetzten Kost ermitteln, 
und wenn man diesen eben zitierten Umsatz nimmt, so wiirde bei gemischter 
Diat das Fiitterungsminimum um 11—14-4°/, iiber dem Hungerminimum liegen. 
Mit anderen Worten, wenn der Hungerumsatz eines Menschen 2400 Calorien 
betragen wiirde, so witrde der Umsatz auf 2700 Calorien bei einer derartig 
gemischten Diat zu berechnen sein. Diese specifisch dynamische Wirkung der 
Nahrungsstoffe, die sich hauptsachlich beim EiweiB geltend macht, ist in 
klinischer Beziehung auBerordentlich beriicksichtigungswert. Sie muB z. B. 
dazu fithren, um zu einer Einschrankung der Warmeproduktion im Hoch- 
sommer zu gelangen, daB man die EiweiBmenge beschrankt. Auch im Fieber 
ist aus diesem Grunde Rubner fir eine Einschrankung des Eiweif und Ersatz 
dieses durch Kohlenhydrate eingetreten. Fiir die Arbeit oder fiir den die Arbeit 
leistenden Organismus spielt die specifisch dynamische Wirkung der 
Nahrungsstoffe keine Rolle. In diesem Falle wird der Energiezuwachs durch 
die Arbeit aufgebracht. Alle diese Verhaltnisse werden wir spater bei der 
Besprechung der Pathologie des Fettstoffwechsels zu beriicksichtigen haben. 


Entstehung der Fettsucht durch Uberkost (Surmenage) 
und Trdgheit. 


Es ist von uns schon auseinandergesetzt worden, daB eine Kost, die den 
Nahrungsbedarf des Menschen wesentlich tberschreitet, zur Ablagerung von 
Fett fiihrt. Daraus ergibt sich das Entstehen der Fettsucht durch Surmenage, 
d.h. durch Uberkost. Es kommt hinzu, daB, wenn ein Individuum bei etwas 
iiberreichlicher Ernahrung infolge eines angeborenen phlegmatischen Tem- 
peraments wenig zu kérperlicher Betatigung neigt, die Méglichkeit der Er- 
Sparung von Fett eine um so gréere sein wird. Im praktischen Leben sind 
es daher zwei Momente, die vorwiegend zum Entstehen eines iiberreichlichen 
Fettpolsters fithren: Uberkost und Tragheit. Diese Art von Fettsucht setzt 
dabei voraus einen von Haus aus normalen Stoffumsatz und ein zu starkes 
Angebot von Nahrung. v. Noorden bezeichnet diese Art der Fettsucht als 
exogene Fettsucht und teilt sie ein in Uberfiitterungsfettsucht, Faulheitsfett- 
sucht und eine Fettsucht durch Uberfiitterung und Faulheit. Dieser Einteilung 
schlieBen wir uns im wesentlichen an, wenngleich in praxi diese einzelnen 
Entstehungsursachen nicht immer zu scharfer Definierung der exogenen Fett- 
sucht geeignet sind. 


\ 
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Wenn man die Kurve des Gewichts eines Menschen in seiner Jugend, 
in der Bliite seines Lebens und in dem Greisenalter hindurch verfolgt, so wird 
das K6érpergewicht des ausgewachsenen, ausgereiften Mannes mit 40 Jahren 
das Kérpergewicht mit 30 Jahren vielleicht um 5 kg, das des 20jahrigen um 
10 kg iiberschreiten. Nach den 40er-Jahren mag vielleicht noch eine Steigerung 
des K6rpergewichts um einige Kilogramm zu beobachten sein. Es wird sich 
dann aber das Koérpergewicht auf dieser nunmehr erreichten Basis halten, um 
im Greisenalter wieder abzunehmen. Eine derartige geringe, innerhalb von 
20 Jahren vielleicht nur 10g betragende Gewichtzunahme miissen wir als 
physiologisch betrachten. Sie ist damit zu erklaren, daB der mit 25 Jahren 
ausgewachsene K6rper keinen Wachstumsansatz mehr hat, daB vom 25. Jahre 
ab etwa der Korper nur Erhaltungsdiat notwendig hat, und daB bei 
zunehmenden Jahren die Lebhaftigkeit und Riihrigkeit nachlaBt, m. A., 
die phlegmatische Natur starker hervortritt. Berechnet man die Kostsatze 
von Menschen, die normal gemischte Kost genieBen, durchaus keine Trinker 
oder Esser sind, und stellt sie in Riicksicht zu dem erforderlichen berechen- 
baren Umsatz, so erkennt man in solchen (physiologischen) Fallen, daB die 
Einnahmen approximativ dem wirklichen Umsatz entsprechen. Das, was als 
Fett erspart wird und im Laufe der Jahre zur geringen Gewichtsvermehrung 
fihrt, kann nur einige Gramm Fett taglich betragen. Aber diese einigen Gramm 
kénnen geniigen, daB es innerhalb eines Jahres zur Ablagerung von 1 kg Fett 
kommt. Das erscheint so natiirlich, d.h. entspricht der Neigung des K6rpers, 
mit zunehmendem Alter Fett abzulagern, daB man es als etwas Auffalliges 
bezeichnen kann, wenn ein Alterer Mensch, sei es ein Mensch von 40 oder 
50 Jahren, dasselbe Korpergewicht aufweist wie etwa mit 20 oder 30 Jahren. 
Um taglich etwa 5g Fett zu sparen, ist aber nur nétig ein Uberschuf8 von 
etwa 50 Calorien der Nahrung. Ein solcher Uberschuf ist z. B. in einigen 
Gramm Butter gegeben, die der Mensch taglich tiber den Bedarf hinaus zu © 
sich nimmt, und so fein auch der Hunger und Durst, das Sattigungsgefiihl, 
die Vélle des Magens gewissermafBen als Regulatoren fiir unsere Deckung des 
Umsatzes anzusehen sind, so sind doch diese Regulatoren nicht fein genug, 
um derartigen kleinen Wberschiissen zu begegnen. Anders ist es mit den Fett- 
leibigen. Der Fettleibige, der aus Gewohnheit zu viel gegessen hat, siindigt 
entweder dadurch, daB er eine Kost genieBt, die zu calorienreich ist, oder da- 
durch, daB er bei einer etwa den Bedarf deckenden Kost zu reichliche Quanten 
Alkohol zufiihrt. Er braucht dabei nicht starker Esser zu sein. Es gibt z. B. 
Menschen, die mit Vorliebe auBerordentlich fettreich essen, und bei der Analyse 
solcher Kosten habe ich gefunden, daB in Fleisch und Saucen oft 150 g oder 
mehr Fette zugefiihrt wurden. Bei Frauen wiederum sind es vor allen Dingen 
SiiBigkeiten, die in allzu reichlicher Menge genossen werden. Betragt der 
Calorieniiberschu8 in der Nahrung taglich nur 200—300 Calorien, so kann 
ein derartiger Uberschu8 im Jahr schon zu einer Anhaufung von 4—5 kg Fett 
fiihren. In 10 Jahren ware das bereits ein Uberschu8 von 40—50 ke Fett. 
DaR das ein vollentwickeltes Bild der Fettsucht ergibt, leuchtet ein. Trotzdem 
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erscheint es gering, was wir an 200 Calorien in der Nahrung als Plus aut- 
nehmen. Man kann wohl sagen, derjenige,dertaglich etwa 
einen UberschuB von 200 Calorien (u. m) in seimer 
Nahrung zusichnimmt,im Laufeder Jahreder Fettsucht 
verfallt. Der Kérper besitzt nun gewisse Regulatoren, die durch gewisse 
kérperliche Allgemein- und Spezialempfindungen reprasentiert werden, um 
de norma Nahrungsaufnahme und Nahrungsbedarf in absolute Harmonie zu 
bringen, ein Mechanismus, der von bewundernswerter Feinheit ist. 

Die Anpassung der Nahrungsaufnahme an unseren Umsatz kann so 
fein sein, da®B manche Menschen im stande sind, ihr korperliches Gewicht oft 
Jahre hindurch konstant zu erhalten, und diese Regulatoren sind Hunger, 
Durst, Appetit, Sattigungs- und Véllegefiihl, und dazu kommt noch ein all- 
gemeiner Regulator, das ist ein schwer zu definierendes Temperament des 
Korpers, das uns zur Muskelleistung anspornt. Es braucht wohl nicht naher 
auseinandergesetzt zu werden, da& man sehr haufig das Gefithl hat, man 
miisse sich kérperlich bewegen, spazierengehen, turnen, arbeiten etc. Diese 
allgemeinen Empfindungen kénnen wohl ohneweiters als eine Anpassung des 
Umsatzes an die Nahrungsaufnahme gedeutet werden, und es ware verstand- 
lich, daB viele Falle von Fettleibigkeit, die wir als Faulheitsfettsucht bezeichnen 
muBten, lediglich durch den Mangel oder Verlust jener Empfindungen zu 
stande kommen, so daB also gewissermafen nicht das Primare eine Nahrungs- 
aufnahme ist, die tiber den Bedarf hinausgeht, indem gewissermafen 
der Betreffende iiber den (regulierenden) Appetit hinaus iBt, sondern daB 
eben jenes Empfinden, das uns zur Muskelarbeit antreibt, verloren gegangen 
ist. Es ware das gewissermaBen auch eine Definition des phlegmatischen Tem- 
peraments, wenigstens in somatischer Beziehung. 

DaB solche Stérungen vorkommen, beobachtet man sehr haufig bei Frauen 
im Wochenbett, ferner bei Rekonvaleszenten, denen man zwangsweise kérper- 
liche Schonung auferlegen muB. Wir erinnern z.B. an die Rekonvaleszenz 
nach dem Typhus. Wohl mag in der Rekonvaleszenz der Gewebshunger, die 
Appetenz, zunachst vergréBert sein, aber dann, wenn der friihere Gewebs- 
ansatz in der Rekonvaleszenz erreicht ist, wie er friither bestanden hat, so 
bleibt nachdem noch die Appetenz, bzw. Nahrungsaufnahme gewohnlich eine 
uber den Umsatz groBe, wobei gleichzeitig die Neigung zu kérperlicher Be- 
wegung durchaus nicht immer in dem den entsprechenden Nahrungsumsatz 
regulierenden Ma8e vorhanden ist. Bei Frauen, wie gesagt, beobachtet man 
es haufig im Wochenbett. Solange die Graviditat bestanden hat, die Frucht 
also an sich, ein Stimulans fiir die erhohte Nahrungsaufnahme zur Deckung 
des durch die Frucht entstandenen Verbrauchs, gewesen ist, solange wird 
sich gewissermaBen bei der Gravida Umsatz und Nahrungsbedarf decken, 
vielleicht sogar aus zweckmaBigen physiologischen Griinden die Nahrungs- 
auinahme gréfer sein als der Umsatz. Wenn dann aber nach der Geburt die 
Frucht fehlt, der Umsatz also wieder geringer geworden ist, so wird sich die 
Frau in bezug auf Appetenz und Nahrungsaufnahme nicht immer sofort 
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wieder, wie vorher, auf das normale Umsatzniveau mit der Nahrungszufuhr 
einstellen, sondern es wird gewéhnlich eine viel gréfere Nahrungszufuhr 
Stattiinden (wir sehen hier ab von dem Falle, wo die Frau ihr Kind nahrt). 
Es ist also gewissermafen dieses feine Regulationsgefiihl auch hier verloren 
gegangen, und so beobachtet man in der Tat nach der Geburt haufig gréBere 
Fettzunahme. Wenn man nun von diesem Standpunkte aus die sog. exogene 
Fettsucht, die man also nach v. Noorden als Fiitterungs-, bzw. Faulheits- 
fettsucht bezeichnet, naher untersucht, so wird man sicherlich nicht in allen 
Fallen das schuldige Moment in einer gewohnheitsmaBigen Belastung des 
Magens oder gewohnheitsmaBigen Faulheit, also gewissermaBen einem be- 
quemen Verschulden zu suchen haben, sondern man kann wahrscheinlich fiir 
einen sehr groBen Teil der Falle den Verlust jener feinen Regulation an- 
schuldigen, die vor allen Dingen die Bewegung zur Ausgleichung des Um- 
satzes mit der Nahrungsauinahme reguliert. Es ist das zugleich eine Definition 
fir das, was man im praktischen Leben als Bequemwerden bezeichnet. Je 
alter man wird, desto mehr tritt ja die Neigung zur kérperlichen Tragheit 
hervor. Man lauft weniger, man bewegt sich langsamer und schrankt die 
scheinbar unniitzen Bewegungen ein. Die Jugend hat allerdings etwas, was 
einem zu groBen Umsatz auf der anderen Seite steuert, das ist das Schlaf- 
bediirfnis. Durch langen Schlaf wird der Umsatz gegeniiber dem wachen Zu- 
stand erniedrigt. Wenn vielleicht auch das Schlafbediirfnis im zunehmenden 
Alter ein geringeres wird, so kann dieses verminderte Schlafbediirinis gegen- 
uber dem jugendlichen Alter nicht etwa den Ausgleich fiir das Plus an korper- 
licher Bewegung in der Jugend bringen. 

Um sich einigermaBen iiber die Umsatzverhdaltnisse bei 
einem Menschen zu orientieren, der eine exogene Uberkost- oder Trag- 
heitsfettsucht aufweist, wollen wir hier einige Beispiele anfiihren. 

Ein 70 kg schwerer Mann bedarf, wie wir auseinandergesetzt haben, zur 
Deckung seines Umsatzes in der Ruhe, ausgehend von dem Hungerumsatz, 
32 Calorien, die um diejenigen Calorien vermehrt werden miissen, die auf 
Rechnung der specifisch dynamischen Wirkung der Nahrung zu setzen sind. 
Das waren bei einer Kest, die aus 20°/, EiweiBcalorien, 30°/, Fettcalorien und 
50°/, Kohlenhydratcalorien besteht, etwa 4 Calorien pro 1 kg Kérpergewicht 
mehr (s. 0. S. 312). Die Tatigkeit eines Menschen, etwa eines Lehrers, eines 
Arztes oder eines Kaufmannes, der nicht iiber das normale Maf beschaitigt ist, 
erfordert fiir jede Leistung pro 1 kg Koérpergewicht ca. 5—10 Calorien des 
weiteren, so daB also das Erfordernis an Calorien zur Deckung des Umsatzes 
40—45 Calorien betragt. Eine tagliche Mehrzufuhr iiber den Bedart hinaus 
von insgesamt 3 Calorien pro 1 kg Kérpergewicht ergabe schon einen Uber- 
schuB in der Nahrung von rund 200 Calorien; ein solcher UberschuB wird 
durch etwa 200 g Fleisch, */,2 Milch, ‘/,. 2 Bier, 25 g Butter reprasentiert. 
Dieses Plus an Calorien kénnte der Betreffende durch eine kérperliche Geh- 
arbeit ausgleichen, die, wie wir auf S. 310 auseinandergesetzt haben, etwa einem 
Spaziergange von 1%/, Stunden oder einer Steigarbeit bei 25°/, Neigung des 
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Berges von ca. */, Stunde entspricht. Es 1aBt sich daher verstehen, daB ein 
Individuum, das frither regelmaBig spazierenging, nunmehr bei Unterlassung 
jener anscheinend doch kleinen Spaziergange pro Tag 200 Calorien aus der 
Nahrungszufuhr erspart. Diese 200 Calorien entsprechen etwa 20 g Fett und 
bedeuten einen Fettzuwachs von ca. 7g pro Jahr. Sowie aber erst einmal 
das Phlegma eingetreten ist, d. h., sowie sich das Individuum an die Minderung 
der kérperlichen Bewegung (iiber seine berufliche Tatigkeit hinaus) gewohnt 
hat, wird dann die Zunahme des Kérpergewichtes progressiv die Lust zur 
kérperlichen Leistung weiter einschranken, und so resultiert, sobald innerhalb 
eines Jahres eine gréBere Fettmenge einmal aufgestapelt ist, eine weitere Ver- 
minderung der kérperlichen Arbeit auch innerhalb des Berufes, und weitere 
gréBere Ersparungen finden statt; man kann daher oft beobachten, wie, sobald 
erst einmal eine starkere Gewichtszunahme stattgefunden hat, der weitere 
Fettansatz nun nicht mehr gewissermafen in arithmetischer Progression weiter 
staithat, sondern jetzt sehr schnell vor sich geht. So beobachtete ich bei einem 
Manne, der mit 30 Jahren 70 kg Korpergewicht hatte, mit 33 Jahren 75 kg, 
bereits mit 34 Jahren ein K6érpergewicht von 87—88 kg. Dann fing der Be- 
treffende an, infolge der schnellen Gewichtszunahme, korperliche Ubungen 
bei stets gleichbleibender Nahrungszufuhr zu machen, und es begann wieder 
sein Kérpergewicht innerhalb kurzer Zeit um einige Kilogramm (innerhalb 
eines Jahres um 5g) zu sinken. 

Die Grade, die die Tragheits- oder Uberkostfettsucht im Laufe des Lebens 
erreicht, stellen anscheinend nicht die allerhéchsten Grade der Fettsucht 
dar. Es ist allerdings nicht zu leugnen, da&R man haufig, z. B. bei Restaura- 
teuren, die eine reichliche Menge Alkohol bei geringer kérperlicher Bewegung 
genieBen, erheblichen Graden von Fettsucht (Gewichte von 200—250 Pfund) 
begegnet. Diejenige Fettsucht, die man als Tragheits- oder Uberkostfettsucht 
bezeichnet, weist Uberschreitungen des normalen Kérpergewichtes um 10 bis 
20 kg auf, was einem Korpergewicht von ca. 80, 85, 90, 95 kg entspricht. Die 
héchsten Grade der Fettsucht trifft man aber bei derjenigen Fettsucht, die wir 
als konstitutionelle bezeichnen, an. Wenn die Therapie der ersteren Form eine 
auBerordentlich leichte und diatetische, bzw. physikomechanische ist, ist die 
Therapie der Form, die wir als konstitutionelle bezeichnen, eine weit 
schwierigere und gegen diatetische MaBnahmen oft refraktare. 


Konstitutionelle Fettsucht. 


Man begegnet im taglichen Leben unter den Fettleibigen einer Anzahl 
von Individuen, bei denen die Fettleibigkeit gewissermafen vor Haus aus 
besteht. Es sind das Individuen, die oft hereditar schon zur Fettleibigkeit dis- 
poniert sind, und die bei naherer Analyse des Falles auch aufs bestimmteste 
angeben, da es ihnen nicht méglich ist, der Zunahme ihres Kérpergewichtes, 
die etwa von einer bestimmten Lebensperiode an entstanden ist, durch Ein- 
schrankung der Diat zu steuern, oder die auch auis bestimmteste berichten, 
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daB es ihnen auBerordentlich schwerfallt, durch Einschrankung der Diat 
ihr Kérpergewicht zu dezimieren. Ein etwa erreichtes Defizit wird ohneweiters 
bei ihnen durch eine schnell darauf erfolgende Gewichtszunahme wieder aus- 
geglichen. Diese Individuen, die entweder schon in der Kindheit das Stigma 
der Fettsucht an sich tragen oder aber ihre Fettsucht erst von der Pubertat 
an, manchmal ausgesprochen erst spater, erwerben, werden auch als konstitu- 
tionelle Fettsiichtige bezeichnet. 

Die Analyse solcher Falle fordert zunachst einmal zur Diskussion der 
Frage auf, ob es wirklich Individuen gibt, bei denen etwa der Gesamtumsatz 
ein derart niedriger ist, daB bei einer Appetenz, die wir als normal bezeichnen 
mussen, und bei einer Nahrungsaufnahme, die wir auch als durchschnittlich 
ganz normal bezeichnen miissen, eine Ersparung von Fett stattfindet. Eine 
solche Ersparung ware durchaus méglich beispielsweise durch Verminderung 
des Grundumsatzes, d.h. desjenigen Umsatzes, den ein niichternes und voll- 
standig ruhendes Individuum aufweist, sie ware auch denkbar etwa durch 
die Méglichkeit, mit gréBerem Nutzeffekt aus den Energien der zugefithrten 
Nahrung Arbeit zu leisten. Eine solche Ersparung ware schlieBlich auch 
denkbar durch eine bessere Ausnutzung der Nahrung, bzw. durch einen ge- 
ringeren Energieverlust, den der Korper bei der Verdauungsarbeit aufweist. 
Alles zusammengenommen ware aber in diesen Fallen das Wesentliche ein 
in der Tat verminderter Umsatz gegentiber der Norm, und diese Fettsucht, 
die man konstitutionelle Fettsucht nennen mtiBte (v. Noorden bezeichnet sie 
gegentiber der exogenen Fettsucht als endogene Fettsucht), wiirde sich mit 
dem decken, was man seit Bouchardat als Verlangsamung des Stoffwechsels 
bezeichnet. Man hat nun in der Stoffwechsellehre eine Reihe von Versuchen 
angestellt, um den Nachweis zu erbringen, daf8 in der Tat bei einer Reihe 
von Fettsiichtigen wirklich eine Herabminderung des Umsatzes 
besteht. Wir miissen, um diese Frage zu beantworten, zunachst die in der 
Literatur vorliegenden Untersuchungen in zwei Reihen teilen, und nehmen 
unter die erste Reihe jene Untersuchungen, bei denen der Gesamtumsatz inner- 
halb einer langeren Zeit (20—24 Stunden) in Respirationsapparaten durch 
indirekte Calorimetrie gemessen ist. In der zweiten Reihe werden wir diejenigen 
Versuche besprechen, die mit Hilfe der (Zuntz-Gebhardtschen) Respirations- 
analyse aus kiirzeren Respirationsreihen ermittelt sind. 


Langfristige Respirationsanalysen Fettsiichtiger. 


Derartige Versuche sind in erster Linie von Rubner”, spater von v. Berg- 
mann in der Voit-Pettenkoferschen Respirationskammer durchgefiihrt. Rubner 
verglich den Umsatz zweier Briider, die in einem Hause unter gleichen Ver- 
haltnissen aufgewachsen waren, von denen aber der eine bei einer Korper- 
lange von 135 cm ein Gewicht von 25-65 kg autfwies, der andere bei einer 
Lange von 136 cm ein Gewicht von 40°59 kg. Letzterer konnte also mit einem 
gewissen Recht als fettsiichtig bezeichnet werden. Rubner fand nun fiir den 
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fetten Knaben einen Umsatz von 1817 Calorien, fiir den mageren Knaben von 
1550 Calorien. Fiir 1 #g Kérpergewicht berechnet ergab sich daraus beim 
fetten Knaben ein Calorienumsatz von 43-6, fiir den mageren um 52:0. In- 
dessen hatte der fettleibige doch ein gréBeres Fettpolster, was auch in dem 
specifischen Gewicht dieses Knaben, das 975 gegeniiber dem mageren, das 
1038 betrug, zum Ausdruck kam. Aus diesem Grunde muBte bei der Be- 
rechnung des Umsatzes des fettleibigen das Fett als nicht respirierendes Proto- 
plasma in Abzug gebracht werden, entsprechend den Ergebnissen des specifi- 
schen Gewichts. Auf diese Weise gelangte Rubner zu dem Ergebnis, daf, 
wenn man den Energieverbrauch des mageren und des fetten Knaben 
(berechnet nach Abzug des Fettes) vergleicht, der fette Knabe einen Energie- 
verbrauch von ca. 35 Calorien pro 1 kg aufweisen miiBte, um gewissermafen 
den gleichen Umsatz im Hinblick auf die Protoplasmamasse zu haben wie der 
magere. Tatsachlich wies er aber, wie erwahnt, einen Umsatz von 43-6 Calorien 
auf. Er zeigte also gegeniiber dem mageren keinen verminderten Umsatz. Fur 
1 m? Oberflache berechnet, wiesen sogar beide den gleichen Umsatz auf. 
Rubner fand fiir den mageren 1290, fiir den fetten 1321 Calorien pro 1 m’ 
Oberflache. 


Sodann hat v. Bergmann in einer groBeren Versuchsreihe den Umsatz Fett- 
leibiger mittels 24-Stundenversuchen in der Pettenkoferschen Respirations- 
kammer durchgefthrt, u.zw. hat er zu seinen Versuchen einen fettleibigen 
Mann und 3 fettleibige Frauen benutzt. Wir geben im folgenden die Werte 
seiner Versuche wieder. Sieht man sich die Ergebnisse dieser Versuche an, so 
muff man zweifellos zugestehen, daB sich zwar der mannliche Patient nicht 
in einem sehr niedrigen Umsatz befindet, daB indessen bei zweien der weib- 
lichen Patienten wenigstens zeitweise Umsatzzahlen zu finden sind, die ent- 
schieden unter der Norm liegen. Nun ist allerdings die Beurteilung des Um- 
satzes bei einem Fettsiichtigen erschwert. Man kann nicht den Umsatz 
berechnen pro 1 kg Kérpergewicht des Fettsiichtigen, weil ja, wie das schon 
bei dem fettsiichtigen Knaben Rubners auseinandergesetzt worden ist, ein 
groBer Teil des Fettgewebes auf das Kérpergewicht entfallt. Man muB also, 
um zu einer vergleichenden Beurteilung zu gelangen, gewissermaBen den 
Umsatz des Fettstichtigen vergleichen mit dem Umsatz einer normalen Person, 
oder mit anderen Worten, man mu8 das Normalgewicht einer Person von 
gleicher Lange als Mafstab zu grunde legen. Wir wollen in folgendem die 
v. Bergmannschen Befunde wiedergeben: 


1. Patient M. Mit 33 Jahren allgemeine Fettsucht. Kérpergewicht 


von 115g auf 98 kg gesunken. Atiologisch reichlicher Bier- und Schnaps- 
konsum. 


Eine Angabe, wie groB der Patient ist, fehlt, so daB man nicht im stande 
ist, das Normalgewicht aus der Brocaschen Formel zu berechnen. Immerhin 
mu man ohneweiters anerkennen, daB sowohl der Calorienumsatz pro 1 kg 
K6rpergewicht als auch auf 1 m’ Oberflache berechnet, ein auRerordentlich 
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hoher ist, und daB man von einer Verminderung des Gesamtumsatzes in diesem 
Falle nicht zu sprechen berechtigt ist. 


Der Calorienumsatz auf 1 kg und Oberflache bezogen bei Patient M.: 


eee ————E EE 


4 Oberfliiche Gesamt- i i 
Nr. Sons Meehsche Formel eon ae a ae 
ke me? Calorien Calorien Calorien 
ila 104-0 2°720 3472 33°4 1276 
IME 103°5 Q2ii2, 3033 Bog 1340 
III. 102°5 2°093 3620 34°5 1344 
IV. 102-0 2°085 3029 35°0 1352 
V. 99-0 2°632 5304 54:5 2049 
VI. 98-0 2°615 4632 473 WTA 
VII. 97:0 2°597 4202 43°73 1618 
VEL 97:0 2°597 4597 ATA 1770 
IX. 96:0 2°597 4500 46:9 1745 


2. Versuch mit der Patientin P. 39jahrige Kéchin, die erst vom 
34. Lebensjahre ab betrachtlich fetter geworden ist. Das Kérpergewicht der 
Patientin betragt bei der Aufnahme 96g und sinkt alsdann auf 89 kg, 


Der Calorienumsatz auf 1 kg und Oberflache bezogen bei Patienten P.: 


Gesamt- ie Calori Calori 
Nr. Gewicht oe Oe Ors pro 1 a Brelmrertak wines! 
produktion me 24 Stunden | 24 Stunden 
; ? : | Berechnet aus 8 Stunden 
J 96:2 2174 2°85 D2 843 ( Hunger. 
: i 5: | 14—22 Stunden nach dem 
a rt ar is rc f Essen. 
fim Os Ome 200 2°85 23°0 855 
HW. 4] o47 os e 3: = ; do. 
So.) 1770 2°85 18°4 \ 
I. { Dank ie tis = eM do. 
90°0 2116 2°85 22:0 821 do. a 
IV. { 94°9 _ -— — _ 6 Tabletten Thyreoidin 
Wars 96°0 22006 2°85 23:0 855 do. 
* \| 94:9 —— = = — 6 Tabletten 
Vi 94-4 2000 DBS 2D, 784 do. 
ae 34) 93°2 — — — — 6 Tabletten 
92°1 1780 2°49 19°3 715 
Vil { 90°5 — = = = Berechnet aus 10 Stunden un- 
i ees 2091 2°48 2Bzl 843 mittelbar nach einer Mahlzeit. 
VIII. f 8055 He a abe aa 


VII. Mahizeit, nach 24 Stunden Hunger eingenommen, 6 Tabletten Thyreoidin, 
60 Fett, 58 EiweiB, 77-5 Kohlenhydrate = 1256 Calorien. 
VIII. Keine Tabletten, 50 Fett, 54 Eiwei®, 12 Kohlenhydrate = 1011 Calorien. 


Bei diesen Versuchen kommt man, wenn man die Calorienproduktion 
fiir eine gleiche normale Person berechnet, wohl zu der Meinung, dab 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 23 
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pro 1 kg Kérpergewicht der Umsatz gegentiber der Norm _herab- 
gesetzt ist. Es ist zwar auch hier die GréBe der Versuchsperson nicht an- 
gegeben, es ist aber wohl anzunehmen, da die Patientin nicht eine iiber die 
Norm groBe Person gewesen ist, sonst wiirde sie nicht so den Eindruck einer 
Fettsiichtigen gemacht haben. Nimmt man daher ein Kérpergewicht von 70 kg 
als Normalgewicht an, so ware der zu berechnende Umsatz ca. 2400 Calorien, 
hinter dem in der Tat diese Patientin in dem v. Bergmannschen Versuch zurtck- 
bleibt. Auf die Kérperoberflache berechnet, kommt v. Bergmann ebenfalls zu 
einem Werte, der einen unter die Norm erniedrigten Umsatz zeigt. Wir wollen 
aber dieser Berechnung keine allzu groBe Bedeutung, wenigstens fiir die Klinik, 
beimessen, da unseres Erachtens die Bestimmung der K6rperoberflache aus der 
Meehschen Formel bei der Fettsucht sicher etwas MiBliches an sich hat, auch 
wenn man sich der Bouchardschen Formel bedient, wie es v. Bergmann getan 
hat. Viel sicherer und zumal fiir die Klinik vorteilhafter scheint uns jedenfalls 
die Beurteilung des Umsatzes nach dem Normalgewicht zu sein. 


Patientin L., 25jahrige Blumenarbeiterin, die in den letzten Jahren 
ca. 60 Pfund zugenommen hat, wiegt bei der Aufnahme 87 kg. Umsatz ergibt 
2195 Calorien im ersten Versuch, im zweiten 1900. Pro 1 kg K6érpergewicht 
ware das im ersten Versuch rund 25 Calorien, im zweiten Versuch rund 
22 Calorien, auf 1 m* Oberflache berechnet im ersten Versuch 930, im zweiten 
Versuch 805-4 Calorien. Vergleicht man hier wiederum den Umsatz pro 1 kg 
K6rpergewicht mit dem einer normalen Person von 60—70 kg Ké6rpergewicht, 
so kommt man zu dem Schlusse, daB vielleicht der Umsatz niedriger ist als der 
einer normalen Person. Ebenfalls halt sich, fiir 1 m? Oberflache berechnet, der 
Umsatz unter der Norm. 


Versuch mit der Patientin P. 33jahrige Frau, die seit frither 
Kindheit auffallend dick gewesen ist; in den letzten Jahren erhebliche Zunahme 
des Kérpergewichts. Hier ergibt sich bei einer Zufuhr von 2022 Calorien und 
bei einem K6rpergewicht von 88-3 kg ein Umsatz von 1780 Calorien innerhalb 
24 Stunden. Das ist pro lkg Korpergewicht 20-2 Calorien, pro 1m? Oberflache 
669 Calorien. Bei einer Zufuhr von 1960 Calorien und bei einem Kérper- 
gewicht von 87 kg ergibt sich ein Calorienumsatz innerhalb 24 Stunden von 
2340, d. i. pro 1g Korpergewicht 27 Calorien, pro 1m? Oberflache 
1035 Calorien, und schlieBlich bei einer Zufuhr von 329 Calorien stellt sich 
der Umsatz bei einem Gewicht von 86 kg auf 1760 Calorien, pro 1 kg Korper- 
gewicht also 20:5 und pro 1 m° Oberflache berechnet 662 Calorien. Vergleicht 
man auch wieder diese Werte mit denen einer entsprechenden normalen Person, 
so kommt man zu dem Schlu8, daB hier der Umsatz entschieden gegentiber 
einer Normalperson erniedrigt ist. Fiir eine normale Person 148t sich der 
Umsatz in diesem Falle auf mindestens 2000—2400 Calorien berechnen. Auf- 
fallend niedrig sind auch hier wieder teilweise die Werte der Calorienpro- 
duktion, pro 1 m* Oberflache berechnet. Aber wenn wir uns auch gar nicht an 
die Umsatzberechnung, bezogen auf die Oberflache, halten wollen, sondern 
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den Umsatz mit dem einer ,,Normalperson“ vergleichen, so erscheint es unter 
diesem Gesichtspunkte doch nicht zweifelhaft, daB in den v. Bergmannschen 
Versuchen zeitweise eine wirkliche Einschrankung des Umsatzes vor allen 
Dingen bei der letzten Patientin anzunehmen ist. Wenn sich auch die 
Herabsetzung des Umsatzes nur auf 100—200 Calorien pro Tag zeigen 
mag, so geniigt eine derartige Einsparung doch, um innerhalb langerer 
Zeit das Bild der ausgepragten Fettsucht hervorzubringen (cf. S. 315). Auf- 
fallig ist in einigen der v. Bergmannschen Versuche, z. B. in dem Versuch 
der Patientin L., wie auch in dem Versuch der Patientin W. das Schwanken 
des Umsatzes. Man findet nicht jene Konstanz des Umsatzes, wie sie beim 
Hunger oder unter sonstigen normalen Verhaltnissen zu finden ist, sondern 
man findet Schwankungen, die oft mehr als 30°/, des Gesamtumsatzes betragen. 
DaB derartige Schwankungen des Umsatzes existieren, ist hier fiir die Fett- 
sucht bewiesen. Die Beobachtungen des taglichen Lebens lassen aber auch 
vermuten, daf selbst unter physiologischen Verhaltnissen zeitweise der Um- 
‘Satz gesteigert, zeitweise reduziert sein kann. Besonders frappant erscheinen 
diese Dinge im Leben der Frau sowohl in den einzelnen Monatsperioden als 
auch z. B. in den Perioden der Graviditat zu sein. Es gibt aber auch sicherlich 
eine Anpassung an niedere Nahrungszufuhr, d.h. es kann bei chronischer Inani- 
tion der Umsatz auf Werte von 15—20 Calorien pro lkg, d. h. 30—50—60°/, 
unter die Norm herabsinken. Ja es darf auch nicht verschwiegen werden, daf 
auch niedrige Umsatzwerte bei normalen Individuen zu finden sind (Léwy und 
Hirschjeld**) ; und bei stupurésen Geisteskranken konnte sogar Graje*’ Umsatz- 
werte von einer Niedrigkeit feststellen, wie man sie nur beim Myxédem ge- 
funden hat. Das alles spricht aber dafiir, daB der niedrige Umsatzwert allein 
das Wesen der Fettsucht nicht ausmachen kann. 


Kurzfristige Respirationsversuche. 


Man hat kurzfristige Respirationsversuche angestellt mit der Analyse 
des Sauerstoffs, bzw. der Kohlensaure im Zuntz-Gebhardtschen Respirations- 
apparat. 


Wenn man nach Magnus-Levy” als normal einen Sauerstoffverbrauch von 
220—250 cm? fiir einen 60—70 kg schweren Mann und einen Sauerstoit- 
verbrauch von 190—230 cm* fiir eine 59—68 kg schwere Frau annimmt, so 
ersieht man aus den hier angefiihrten Zahlen von Magnus-Levy, denen sich 
die Zahlen der iibrigen Autoren, die ahnliche Versuche angestellt haben, im 
iibrigen vollkommen anschlieBen, daB von einer Herabsetzung des Umsatzes 
auf Grund dieser Respirationsanalyse nicht die Rede sein kann. Ebenso 
verhalt es sich mit der Bestimmung der Kohlensdureproduktion, die, wenn wir 
auch die Werte im einzelnen hier nicht auffiihren, Zahlen ergibt, die absolut 


innerhalb der Norm liegen. Damit ist allerdings nicht gesagt, daB nun wirk- 
De 
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lich bei der Fettsucht oder wenigstens der konstitutionellen Fettsucht eine Ver- 
minderung des Umsatzes aus diesen Versuchen zu schlieBen nicht moglich 
ist. Man kann nur folgendes sagen: die Fehler des Zuntz-Gebhardtschen Ver- 
fahrens liegen in einer solchen Breite (bis zu 10°/,), daB Minderungen des 
Umsatzes, die sich innerhalb dieser Grenzen halten, nicht zum Ausdruck zu 
kommen brauchen. AuBerdem beschrankt sich das Zuntz-Gebhardtsche Ver- 
fahren nur auf die Ermittlung des Grund- oder Ruheumsatzes, lat. zunachst 
aber die Ermittlung des Umsatzzuwachses durch Nahrungsaufnahme und die 
durch kérperliche Leistung auBer acht. (Darum sind die v. Bergmannschen 
24-Stunden-Versuche, bei denen sich die Patienten bewegen kénnen, beweis- 
kraftiger.) Diese Gesichtspunkte sind schon von einigen Autoren in Riicksicht 
gezogen worden. So haben beispielsweise Jaguet und Svenson** die Steigerung 
des Gaswechsels bei drei fettleibigen Individuen studiert, die zutage tritt nach 
der Nahrungsaufnahme. Man kann sich namlich den Gesamtumsatz des 
Tages fiir einen 70g schweren Mann in folgende Werte aufgelést denken: 
Grund- oder Ruheumsatz = 1500 Calorien; Zuwachs des Umsatzes durch 
Nahrungsaufnahme (Verdauungsarbeit) = 200 Calorien; Zuwachs des Um- 
satzes durch korperliche Leistung im Laufe des Tages etwa 860 Calorien. 
Jaquet und Svenson haben, wie gesagt, die Frage aufgeworfen, ob eventuell ein 
Fettsiichtiger darum Nahrungscalorien einspart, weil er etwas weniger Energie 
bei der Verdauungsarbeit entfaltet. In der Tat haben die Autoren statt eines 
zu erwartenden Mehrumsatzes von 21—28°/, (Magnus-Levy) durch die Ver- 
dauungsarbeit bei einem Fettsiichtigen einen solchen im Durchschnitt von 
13°/, nach der Verdauungsarbeit nachgewiesen. Darauf hat schon Magnus- 
Levy mit Recht entgegnet, da8B man die Steigerung der Oxydation nach 
Nahrungsaufnahme nicht in Beziehung zum durchschnittlich als normal an- 
zusehenden Grundumsatz setzen darf, sondern da8 die fiir das Individuum 
relativen Werte das MaBgebende seien. Auch v. Noorden schlieBt sich dem 
an und vertritt die Ansicht, daB die von /Jaguet und Svenson angefiihrten 
Zahlen noch im Bereiche der Norm liegen. Staelin hat nun diese Frage weiter 
aufgenommen und hat bei der Feststellung des respiratorischen Quotienten bei 
Fettsiichtigen weniger eine Einschrankung des Umsatzes durch die Nahrung 
gefunden, als vielmehr eine verlangsamte EiweiBizersetzung, wahrscheinlich 
auch dabei eine Verzégerung der Kohlenhydratverbrennung; (ahnliches hat 
aber Grafe auch an stupurésen Geisteskranken gefunden). Es vermag daher 
auch nicht die Jaguet-Svensonsche, ebensowenig wie die Stdhelinsche Ver- 
suchsreihe die Frage der konstitutionellen Fettsucht zu lésen. Die Fett- 
sucht ist auch nicht durch die Frage zu lésen, ob eine Einsparung von 
Fett etwa dadurch stattfinden kann, daB ein Fettsiichtiger einen gréfReren 
Nutzeffekt bei der Arbeitsleistung aufweist als der Gesunde; im Gegenteil 
wird ein Mensch, der ein reichliches Fettpolster hat, sogar unter erschwerten 
Umstanden, d. h. mit relativ vermehrtem Verbrauch von potentieller Energie, 
Arbeit leisten, so daB wir a priori auf diese Frage nicht naher einzugehen 
brauchen. 
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“00s A bei Fettsiichtigen nach Magnus-Levy. 


Rae Alter Gewicht Korperlange Orv erbrauch VC craich 

(Jahre) kg cm cm3 cm3 

Kind H. 4 48°8 129 153-6 ; 
Frl. Mal. 64 69°5 151 | 239°8 348 
teste 50 70°0 144 188-6 2°48 
Rrby Kr 25 77:0 156 226°6 2°94 
Erk. 57 880 ? 330°2 3°74 
Fri. Bn. 43 107-0 100 DravT(23} 2°40 
erepha: 32 111°4 160 | 320°2 2°88 
ste Ochin: 41 13333 2 282:0 DA 
Herr A.G. 23 80-2 174 2578 3722 
5 Mar: 43 80:1 169 278°6 3°48 
stab: 71 91°5 109 258°0 2°82 
ae INSDS +I 28 92°7 107 | 202°2 2°83 
as Faz 40 90:0 167 | Sie 2°41 
aD: O” | 48 109-0 167 307:2 2°82 

| 


Wenn wir nun auch, wie gesagt, aus diesen Respirationsanalysen keine 
einwandireien Schliisse ttber den Umsatz des konstitutionellen Fettsiichtigen 
ziehen kénnen, so diirfen wir auf der anderen Seite aber nicht von der Hand 
weisen, was uns eine groBe Reihe klinischer Erfahrungen die Tatsache lehrt, 
daB manche Fettleibige, die mit auffallend niederen Calorienquanten der 
Nahrung bedacht werden, ihren Umsatz aufrecht erhalten, ja sogar noch einen 
Gewichtsansatz aufweisen. Derartige genau berechnete Versuche existieren in 
groBerer Menge. Wir wollen einige dieser Versuche wenigstens hier anfihren. 

Nach v. Noorden* verlor ein 35jahriger Mann von 102 kg Korpergewicht 
bei einer Zufuhr von 1720 Calorien innerhalb 3 Monaten nur 1 kg an Ké6rper- 
gewicht trotz kérperlicher Tatigkeit. Eine 65jahrige Frau mit 86g Korper- 
gewicht vermehrte bei einer Zufuhr von 900—1000 Calorien ihr Kérpergewicht 
um 1 Pfund. Ein 13jahriges Madchen von 1:20 m Lange und 55:2 kg Korper- 
gewicht, hereditar mit Adipositas belastet, hielt wahrend 6 Wochen unter 
genauer Kontrolle ihr Gewicht bei einer Zufuhr von 750—850 Calorien. 

Schwenkenbecher** beobachtete zwei fettleibige Madchen, deren Kérper- 
gewicht erst bei einer Nahrungszufuhr von 17 Calorien zu sinken begann. 
Weitere derartige Beobachtungen liegen von Salomon’, Umber* u. a. vor, aut 
die hier einzugehen itberfliissig ist, beweisen doch dieselben, was jeder in der 
Praxis leicht zu sehen Gelegenheit hat, daB eben manche Falle von Fettsucht 
in der Tat in einer auBerordentlich geringen Nahrungszufuhr ihr Auslangen 
zu finden vermégen. Wir verzichten daher auch, unsere eigenen Falle, die 
auf der II. medizinischen Klinik beobachtet worden sind, hier anzuziehen. 


Das Wesen der endogenen Fettsucht. 

Sowohl durch diese indirekten Rechnungsversuche als auch durch die 
exakten Feststellungen von v. Bergmann erscheint uns der absolute Beweis er- 
bracht, da® in der Tat in manchen Fallen von Fettsucht, die man als kon- 
efiutionell bezeichnen mag, eine Verminderung des Umsatzes zu finden ist. 
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Allerdings ist auch hier mit der einfachen Definition ,,Verminderung des Ge- 
samtumsatzes“ das Wesen der Fettsucht nicht definiert. Es ware ja denkbar, 
daB z. B. eine Reihe von Fallen sog. konstitutioneller Fettsucht weniger als 
Falle primarer Verringerung des Gesamtumsatzes aufzufassen sind; es ist 
durchaus annehmbar, da® das Primare der Stérung in einer lipogenen Tendenz, 
d. h. in einer Neigung des Korpers, ein reichliches Fettgewebe zu bilden, be- 
stande. Unter dieser Pramisse ware es beispielsweise durchaus méglich, daB ein 
Organismus Fett aufspart, ganz gleichgiiltig, ob seine Nahrungszufuhr 
40 Calorien oder 20 oder 30 Calorien pro 1 kg Korpergewicht betragt. Diese 
Vorstellung ist nicht nur nicht als etwas vom stoffwechselpathologischen Stand- 
punkte aus Unwahrscheinliches von der Hand zu weisen, sie ist vielmehr aus 
zwei Gesichtspunkten heraus mit Recht diskutierbar. Der eine Gesichtspunkt 
liegt in der Tatsache, daB wir bei manchen Menschen auch ohne das Auitreten 
von Fettsucht niedere Umsatzwerte finden (s. S. 321). Der andere Gesichtspunkt 
ist die Beobachtung bestimmter Formen von Fettablagerung, zu denen wir 
erstens die Lipome, zweitens die Fettsucht in der Form der Dercumschen 
Krankheit und drittens die Dystrophia adiposo-genitalis zu rechnen haben. Bei 
diesen drei Stérungen der Fettbildung, wenn sie auch nur partielle Stérungen 
der Fettbildung darstellen, ist es unméglich, das Fettgewebe durch rein diateti- 
sche MaBnahmen zum Einschmelzen zu bringen. Ja, wenn man beispielsweise 
Menschen mit Lipombildungen der intensivsten Hungerkur aussetzt, so bleiben 
die Lipome nach wie vor bestehen, trotzdem, wie Untersuchungen von Gideon 
Wells zeigen, der Fettstoffwechsel der Lipome gar kein anderer sein kann, 
als der Fettstoffwechsel des im subcutanen Bindegewebe abgelagerten Fettes. 
Genau so verhalt es sich auch bei der Dercumschen Krankheit und bei dem 
Fréhlichschen Symptomenkomplex. In diesen Fallen muB eine, dem allgemeinen 
Stoffwechsel entzogene Fettbildung, bei der zugleich das Fett so gut wie un- 
angreifbar gemacht ist, vorhanden sein, und fraglos kann man in vielen Fallen 
von konstitutioneller Fettsucht ahnlichen Verhdaltnissen begegnen. GewiB ver- 
lieren die meisten Falle konstitutioneller Fettsucht bei einer diatetischen Ab- 
magerungskur zunachst etwas von ihrem Gewicht. Aber dieser Gewichts- 
verlust, der natiirlich zu einem Teile auf Verlust von Fett zuriickzufiihren 
ist, zum groBen Teile aber auch auf Verlust des in dem Gewebe aufgestapelten 
Wassers, entspricht nicht immer den aus dem diatetischen Regime zu er- 
wartenden Fetteinschmelzungen, selbst wenn man auf eine Nahrungsmenge 
heruntergeht, die noch weit unter dem Wert liegt, den man selbst in 
hochgradigen Fallen von konstitutioneller Fettsucht als Umsatzwert ansehen 
muB. Diese Tatsache spricht sehr fiir das Bestehen der Méglichkeit, daB das 
Wesen der konstitutionellen Fettsucht in der Tat primar in einer lipogenen 
Tendenz zu suchen ist, und daB sekundar erst diese lipogene Tendenz, wie 
auseinandergesetzt wurde, zu einer Einschrankung des Umsatzes fiihrt. So 
wiirden sich auch die aus Stoffwechseluntersuchungen vor allen Dingen kurz- 
fristiger Natur ergebenden negativen Erfahrungen erklaren lassen. Daf® 
trotzdem bei der konstitutionellen Fettsucht die Méglichkeit besteht, das Fett- 
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gewebe eventuell zum Finschmelzen zu bringen, ist uns ja durch die Empirie 
bei der Verwendung der Organpraparate (Schilddriise etc.) bekannt geworden. 
Es ist wohl eine der gesichertsten Tatsachen der Stoffwechsellehre, daB die 
Schilddriise ein inneres Sekret absondert, das den Gesamtumsatz zu steigern 
vermag, und auf der anderen Seite wissen wir, daB da, wo diese Ab- 
sonderungen des inneren Schilddriisensekrets fehlen, z. B. beim Myxédem, eine 
Verminderung des Gesamtumsatzes in zum Teil ganz erheblichem Grade vor- 
handen ist. Steigerungen des Gesamtumsatzes durch Schilddriisenpraparate 
sind auch experimentell in Respirationsversuchen zur Evidenz erwiesen. Wir 
erinnern hier an die Versuche von Magnus-Levy* und vor allen Dingen auch 
an die Versuche Steyrers**. DaB das Wesen der Basedowschen Krankheit als 
eine Erkrankung, mit Hyperthyreoidismus einhergehend, aufzufassen ist, be- 
weist die Feststellung des Gesamtumsatzes Basedowkranker, bei denen man 
teilweise Umsatzsteigerungen bis zu 100 und mehr Prozent iiber die Norm 
hat feststellen kénnen. Daraus geht also hervor, daB in der Tat der Kérper 
eine Driise besitzt, die den Umsatz zu steigern und den Umsatz durch ver- 
minderte innere Sekretion herabzusetzen vermag. Wenn unser Ko6rper eine 
konstante Temperatur um 37° herum aufweist, u. zw. sowohl unter den Ver- 
haltnissen der physikalischen als auch chemischen Warmeregulation, so ist an 
der Aufrechterhaltung dieser K6rpertemperatur natiirlich neben der Regulie- 
rung der Warmeabgabe die Warmebildung die Ursache, welche in ihrem 
Gesamtumiange durch die Schilddriise bestimmt wird. Man fragt sich 
wiederum, wozu wir eine gewisse Hohe der Ké6rpertemperatur aufweisen 
miussen, die immerhin doch einen relativ hohen Umsatz erfordert. Es ware 
doch denkbar, daB wir in gleicher Weise mit einer niederen K6rpertemperatur 
und einem niederen Umsatz unser Leben ebensogut fristen kénnen. (Eine noch 
héhere K6érpertemperatur als der Mensch weisen z. B. die Vogel auf.) Man 
kommt hier zur Vorstellung, daB zum Ablauf der eigentlichen Prozesse des 
Lebens weniger, wie wir aus entsprechenden klinischen Erfahrungen sehen, 
eine bestimmte Héhe des Umsatzes erforderlich ist, als vielmehr nur ein be- 
stimmtes Warmemilieu, das durch die Korpertemperatur ausgedriickt wird. 
Und unser Warmemilieu diirfte ein solches sein, in dem der Ablauf der 
eigentlichen cellularen und sonstigen Lebensprozesse optimal vor sich gehen 
kann. Die Warmeténung, die durch den Ablauf der eigentlichen Lebens- 
prozesse entsteht, ist dabei gegeniiber der toten Warme, die gewissermafen nur 
entsteht, um den optimalen Ablauf der Reaktionen zu bewerkstelligen (Erhaltung 
einer bestimmten Kérpertemperatur) gering. Steigerung der Schilddriise wiirde 
also gewissermaBen nur eine Vermehrung der toten Warmemenge hervor- 
bringen, eine Verminderung der Schilddriisenfunktion dagegen dazu fuhren, 
daB, wenn nicht andere lokale Ausgleiche existieren, z. B. Verminderung der 
Warmeabgabe durch die (z. B. beim Myxédem) eigenartig veranderte Haut etc., 
der Ablauf der eigentlichen Lebensprozesse ein verschlechterter ist. 

Diese Verhaltnisse lassen sich auch bis zu einem gewissen Grade aut 
die Fettsucht iibertragen. Die lipogene Tendenz des Unterhautfettgewebs bei 
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der Fettsucht mag dazu fithren, daB in der Tat primar die fiir 1m’ Ober- 
flache berechnete Warmeabgabe vermindert ist. Sie kann aber vermindert sein, 
weil die Verhaltnisse der Warmebildung gleichsinnig verandert sind, ahnlich 
etwa wie beim Myxédem. Trotzdem wird bei der konstitutionellen Fettsucht 
der Warmeumsatz kein so herabgesetzter sein, daB etwa der Ablauf der 
Lebensprozesse notleidet. Eine normale Kérpertemperatur, wenigstens nach 
unten hin, kann sich der (konstitutionell) Fettleibige mit Leichtigkeit erhalten. 

Fraglos ist nun die Schilddriise nicht allein dasjenige Organ, das gewisser- 
maen mit der Bestimmung des Gesamtumsatzes betraut wird, es dtirfite viel- 
leicht nur das Zentralorgan sein; so wenig wie etwa das Pankreas allein das- 
jenige Organ ist, das den Kohlenhydratverbrauch (in den Muskelorganen) 
reguliert, vielmehr ist anzunehmen, daB sich an der Regulierung des Gesamt- 
umsatzes auch andere Organe, die eine innere Sekretion aufweisen, beteiligen 
und daB auch das Nervensystem (Sympathicus) einen Anteil an der Regulie- 
rung dieses Umsatzes hat. Der Umsatz, der zur Bildung toter Warme fuhrt, 
ist ja in erster Linie ein Kohlenhydratumsatz. Wenn man dann z. B. die 
Rolle des Nervensystems und des Pankreas in Riicksicht zieht, so kommt man 
zu dem Schlusse, da8 auch das Pankreas in diesem Kohlenhydratumsatz eine 
Rolle spielen mu8B und darum auch ein der Schilddriise untergeordnetes Organ 
darstellt. Indirekte Beweise fiir diese Auffassung lassen sich durch die Ver- 
suche von Stdhelin, Grote und Falta*’ erbringen, die gefunden haben, daB die 
Pankreasexstirpation bei Hunden zu einer sehr erheblichen VergréBerung des 
Gesamtumsatzes fiithrt. Die Funktion des Pankreas ware dann diejenige eines 
Organs, das den Kohlenhydratverbrauch auf der einen Seite im speziellen 
reguliert, auf der anderen Seite aber auch den Gesamtumsatz durch Beein- 
flussung der Schilddriise herabzudriicken in der Lage ist. 

Neben dem Pankreas kommen noch andere Organe innerer Sekretion in 
Betracht, die den Gesamtumsatz zu beeinflussen vermégen, wir nennen 
hier die Nebennieren. Wir kénnen das weniger aus direkten Versuchen, die mit 
dem Organsafte der Nebennieren angestellt sind, schlieBen, als vielmehr aus 
indirekten Versuchen, die wir selbst in einem Falle von Addisonscher Krankheit 
zusammen mit Rosenberg** haben feststellen kénnen. In diesem Falle war eine 
deutliche Herabsetzung des Gesamtumsatzes etwa um 30°/, gegeniiber der 
Norm zu konstatieren, zugleich auf der anderen Seite eine Umsatzsteigerung 
zu beobachten, sobald man den Kranken Adrenalin unter die Haut injizierte. 
Damit soll nicht etwa gesagt sein, daB der Kérper in dem Adrenalin ein Mittel 
besitzt, um den Umsatz zu steigern, oder aber, daB das Mark der Nebenniere 
etwa die Umsatzsteigerung verursacht; es ware durchaus denkbar, daf in diesem 
Falle das Adrenalin nur indirekt anregende Wirkung, z. B. auf die Schild- 
driise ausgeiibt hat. Aber daB die Nebennieren iiberhaupt, ob Mark oder Rinde 
ist gleichgiiltig, einen Einflu8 auf die Umsatzregulierung hat, erscheint héchst 
wahrscheinlich. Wahrend wir aus der Einwirkung der Nebenniere und des 
Pankreas auf die Regulierung des Umsatzes nur indirekt schlieBen, gestatten 
uns Beobachtungen klinischer Natur, z.B. nach der Kastration sowohl bei 
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mannlichen als auch bei weiblichen Individuen anzunehmen, daB die Ge- 
schlechtsorgane einen den Umsatz stark beeinflussenden Eintlus ausiiben. Die 
Beobachtungen an den Eunuchen, die zur Fettsucht stets hinneigen, die Fett- 
sucht der Eunuchoiden, das sind Individuen mit herabgesetzter Geschlechts- 
funktion, das Auftreten der Fettsucht bei Frauen, denen die Ovarien ex- 
stirpiert sind, das Auftreten der Fettsucht nach dem Klimakterium bei der 
Frau, alle diese Beobachtungen fiihren dazu, anzunehmen, daB auch bei den 
Menschen die Geschlechtsorgane einen den Umsatz steigernden Einflu8 aus- 
tiben. Nach neuesten biologischen Untersuchungen sind es dabei in erster 
Linie bestimmte Zwischenzellen in dem Stroma der Hoden, die sog. Leydigschen 
Zellen, die diesen wichtigen Einflu8 ausiiben, und ahnliche Zellen beobachtet 
man auch in den Eierstécken der Frau. Damit ist nicht die Reihe derjenigen 
Organe, die Beziehung zum Fettstoffwechsel, d.h. zu dem Gesamtstoffwechsel 
besitzen, erschépft. Auch die Hypophysis und die Glandula pinealis haben wohl 
Beziehungen zum Fettstoffwechsel, wie man aus ganz bestimmten Ausfalls- 
erscheinungen nach Exstirpation der Hypophyse annehmen kann und wie uns 
auch bestimmte Symptome bei Erkrankungen dieser Driise mit innerer Sekretion 
zeigen. Es wird auf diese klinischen Komplexe noch naher eingegangen. Es 
ist denkbar, daB alle diese Driisen mit innerer Sekretion Hormone produzieren, 
die einmal sich gegenseitig beeinflussen, sodann aber auf ein (in der Regio 
hypothalamica gelegenes) Sympathicus-StoBwechselcentrum wirken, von dem 
aus eine Regulierung des Umsatzes méglich ist. 

Wenn wir die konstitutionelle Fettsucht, d.h. diejenige Fettsucht, bei der 
die Uberfiitterung allein nicht das ursachliche Moment darstellt, nach klini- 
schen Prinzipien einteilen sollen, so kénnten wir dieser Fettsucht eine Ein- 
teilung je nach der zu grunde liegenden Driisenstérung geben, indessen ist 
das klinisch schwer, weil wir in den jeweiligen Fettsuchtformen nicht bloB den 
Ausdruck einer einzigen Driisenerkrankung finden, ja in manchen Fallen ist 
es fraglich, ob wir iiberhaupt auch nur eine Driisenerkrankung vermuten 
kénnen. Man wird indessen immerhin eine Finteilung der konstitutionellen 
Fettsuchtsformen versuchen und wir wollen diese Einteilung folgendermafen 
gestalten. 

1. Fettsucht mit thyreogenen Ziigen. 

2. Die Fettsucht der Jugendlichen (hypophysare Fettsucht? Anhang dazu 
die Dystrophia adiposo-genitalis). 

3. Die Eunuchenfettsucht (der Eunuchoidismus). 

4. Ovariogene Fettsucht. 

5. Konstitutionelle Fettsucht unbekannter Organatiologie. 


Klinik der Fettsucht. 


Wir werden in unserer klinischen Darstellung die Fettsucht nicht in ein- 
zelne Formen, so wie wir sie eben gegeben haben, zergliedern, sondern sie im 
allgemeinen besprechen. Nur einige Formen, wie die Dercumsche Krankheit 
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und die Fréhische Dystrophia adiposo-genitalis, werden wir gesondert be- 
sprechen. 


Allgemeindatiologische Faktoren. 


Die Fettsucht durch Hereditat. In einem grofen Teil aller 
Falle findet man ein hereditares Moment in der Fettsucht. Unter den Krankenge- 
schichten der II. med. Klinik mit der Diagnose Fettsucht finden wir in 40°/, der 
Falle Hereditat angegeben. Diese stark hereditare Neigung zur Fettsucht ist 
auch von anderen Autoren betont worden. Bouchard*® findet unter 94 Fallen von 
Fettsucht 43 mit Fettsucht in Aszendenz (d.s. = 46°/,), 28 Falle mit Gicht, 14 
mit Diabetes. Das Eigentiimliche dieser Hereditat manifestiert sich darin, daB 
vorwiegend nur die weiblichen Mitglieder der Familie, in anderen Fallen auch 
wieder nur die mannlichen Mitglieder zur Fettsucht neigen, daB ferner, obzwar 
die spater Fettsiichtigen als Kinder sehr wohlgenahrt erscheinen, die eigentliche 
Fettsucht aber erst von einem gewissen Zeitpunkt an, etwa vom 20. Lebens- 
jahre, sich entwickelt und die Entwicklung der Fettsucht eine auBerordentlich 
langsame ist. Auch Kombinationen mit Diabetes in spateren Jahren sind hier 
haufig in hereditaren Fallen von Fettsucht zu beobachten, ebenso wie man bei 
Kindern fettsiichtiger Eltern vielfach eine exsudative Diathese antrifft. Es ist 
schwer, im einzelnen die Entstehungsursache dieser hereditaren Fettsucht zu 
definieren. Man kann wohl in den meisten Fallen weder die Driisen mit innerer 
Sekretion noch irgend andere spezielle Ursachen anschuldigen, wie auch die 
Bequemlichkeit, bzw. Surmenage solcher hereditar zur Fettsucht veranlagten 
Menschen nicht allein das Ausschlaggebende sein kann. Derartige FaAlle 
hereditarer Fettsucht werden uns wohl auch kaum durch die respiratorische 
Analyse der Erkenntnis naher gebracht. 


Die Fettsucht wird bei Mannern weniger haufig beobachtet als bei 
Frauen. Es kommt auf 2 fettsiichtige Frauen statistisch etwa 1 fettsiichtiger 
Mann. Sehr haufig ist die Fettsucht auch eine Rasseneigentiimlichkeit. 
v. Noorden betont besonders die Fettleibigkeit unter den jiidischen Frauen. 
Er fihrt das indessen nicht auf eine vererbte protoplasmatische Anlage 
zuriick, sondern auf die Ursache der Lebensweise dieser Frauen. Hang zur Be- 
quemlichkeit, Scheu vor Muskelanstrengung, die Uberzeugung dieser Frauen, daB 
nur eine kraftige Kost dem Korper zutraglich sei und daraus sich entwickelnde 
Surmenage, das sei die Ursache dieser Hereditat. v. Noorden macht nach 
seinen Beobachtungen tbrigens auf eine relativ nicht seltene Komplikation 
mit myxédematésen Zustanden bei den jiidischen Frauen aufmerksam, wobei 
die myxddematésen Zeichen oft erst nach der Entziehungskur, manchmal aller- 
dings auch mit der Fettleibigkeit zu gleicher Zeit auftraten. Nach v. Noorden 
ist méglicherweise die Ursache dieses myxddematisen Einschlages, der die 
Folge eines Hypo-, bzw. Dysthyreoidismus ist, in einer Degeneration durch 
haufige Verwandtschaftsehen zu suchen. 
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Man findet itbrigens nicht nur bei Juden diese Neigung zur Fettsucht 
unter den Frauen, sie ist ebenso unter den Frauen des Orients, vor allem aber 
unter den Frauen Klein-Asiens zu finden. Das mag wohl auch z.T. daran 
liegen, daB der Orientale fettsiichtige Frauen besonders hochschatzt, und die 
bequeme Lebensweise der orientalischen Frau der Fettsucht Vorschub leistet. 

Was die Frage der Lebensweise anbetrifft, so konnte Bouchard im Jahre 
1878 an 103 Fallen von Fettleibigkeit zeigen, daB nur in 40°/, zu groBe Esser 
zu finden waren und daf in 37°/, eine zu geringe kérperliche Bewegung fiir 
das Entstehen der Fettleibigkeit verantwortlich zu machen war, bei den iibrigen 
33°), bestand also Atiologisch das Moment der endogenen Fettsucht. Natiirlich 
sind diese Zahlen nur approximativ zu beurteilen; sie geben aber im grofen 
und ganzen ein Bild, das auch heute noch als treffend bezeichnet werden muB. 
Wir fihren hier unsere eigene Statistik an: unter 45 Fallen von Fettsucht 
10 Falle endogener Fettsucht, d.s. rund 22°/,. 

Unter den einzelnen Berufsarten herrscht (bei Mannern) die Fett- 
Sucht vor bei Restaurateuren, ferner bei Backern und Schlachtern, allerdings 
sind das nur Beobachtungen aus dem Krankenhause. Wie die Statistik iiber 
die Fettsiichtigen der wohlhabenderen Bevoélkerung lehrt, ist hier eine besondere 
Haufigkeit etwa in einzelnen Berufsarten nicht zu ersehen. Es ist wohl ohne- 
weiters einleuchtend, daB die Uberkost, ferner eine gewisse Bequemlichkeit die 
Fettsucht bei diesen Berufsarten hervorbringt. Auch die Berliner Droschken- 
kutscher (jetzt sind sie im Aussterben) neigten zur Fettsucht. Es liegt das 
natiirlich auch hier wieder in der Lebensfithrung (wenig Bewegung) und wahr- 
scheinlich in einem starken Alkoholkonsum. 

Wenn wir nun Erkrankungen bestimmter Organe zur Fett- 
sucht, speziell atiologisch, in Beziehung bringen, so kénnen wir zunachst den 
Hypo- oder Dysgenitalismus anschuldigen, der bei jugendlichen Individuen 
im zweiten Lebensdezennium den sog. Eunuchen- oder Eunuchoidentypus her- 
vorbringt. Wir werden auf die klinische Beschreibung dieser Falle noch des 
naheren einzugehen haben, betonen aber hier schon, daB sowohl bei Mannern 
als auch bei Frauen die Kastration als ein speziell atiologischer Faktor fir 
die Fettsucht betrachtet werden mu. Ebenfalls fiithrt auch das Klimakterium 
eine Neigung zur Fettsucht herbei, indessen nicht bei allen Frauen. Gewohnlich 
findet man das Entstehen der Fettsucht gerade bei denjenigen Frauen, bei 
denen das Klimakterium auB8erordentlich friih aufzutreten pflegt, etwa gegen 
Ende der DreiBiger- oder Anfang der Vierzigerjahre. Die Hauptzeit, in der 
iiberhaupt bei der Frau die Fettsucht auftritt, ist das dritte, vierte und finite 
Dezennium (£. Kisch*°). 

Die Fettsucht der Kinder, so etwa um das zehnte Jahr herum zum Aus- 
druck kommend, konnten wir in unseren Beobachtungen haufig aut Anomalien 
der Hypophyse zuriickfiihren, wenigstens lieBen sich im Rontgenbild meist 
Veranderungen des Tiirkensattels (Verbreiterung und Vertiefung) mit Zu- 
sammensintern der Siebbeinzellen nachweisen, was zum mindesten die Wahr- 
scheinlichkeit von pathologisch anatomischen Veranderungen der Hypophyse 
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nahelegt. Im iibrigen betonen wir, daB Erkrankungen der Hypophyse (Tuber- 
kulose, Adenombildung), die das kKlinische Krankheitsbild der Akromegalie 
erzeugen, durchaus nicht etwa gleichzeitig die Fettsucht hervorbringen, obwohl 
wir Falle von Akromegalie beobachtet haben, die teilweise hyperthyreoide, zum 
Teil hypothyreoide Ziige aufwiesen. 

Was die Schilddriise anbelangt, so war bereits auf die v. Noordensche 
Beobachtung hingewiesen worden, daf relativ haufig bei semitischen Frauen 
eine Kombination der Fettsucht mit einem leichten Grade des Myxédems vor- 
handen ist, was uns ein gewisses Recht geben diirite, und dafiir spricht der 
klinische Erfolg der Schilddriisentherapie gerade in solchen Fallen, von einer 
thyreogenen Form der Fettsucht zu sprechen. Indessen sind in reinen Formen 
von Myxédemen so wenig die klinischen Zeichen der Fettsucht vorhanden, daB 
man nicht etwa das Myxédem mit der Fettsucht in eine Parallele stellen kann. 
Wir méchten hier noch betonen, daB wir in einer groBeren Reihe von Be- 
obachtungen Fettsucht beobachtet haben, bei der die Haut weniger eine myx- 
ddematise als sklerodermatische Beschaffenheit angenommen hat, und daf in 
solchen Fallen eine Entfettung allein durch Schilddriise nicht zu erzielen war, 
sondern nur durch eine Kombination von Schilddriise, Pituitrin, d. h. einem 
Hypophysenpraparat, und bei Frauen dem Oophorin, einem Organpraparat 
der Eierstécke. Wahrscheinlich war hier, wie wir uns vorstellen, eine Herab- 
setzung der Funktion samtlicher Driisen mit innerer Sekretion vorhanden. 
Lorand* und v. Noorden sind geneigt, die (endogene) Fettsucht in allererster 
Linie als eine thyreogene aufzufassen; indessen fehlen zu dieser Annahme, 
wenigstens im allgemeinen, die klinischen Beweise, so daB man diese An- 
nahme zunachst noch als Hypothese hinstellen muf, die allerdings auBer- 
ordentlich viel Verlockendes an sich hat. 

Was das Pankreas anbelangt, so gehen nachweisliche Erkrankungen des 
Pankreas, u. zw. solche, die deutliche Resorptionsstérungen von seiten des 
Darmes aufweisen, eigentlich nicht mit Fettsucht einher, bzw. fiihren nicht zu 
Fettsucht, im Gegenteil pflegt sich der Beginn der Pankreaserkrankung 
oft durch eine erhebliche Abmagerung zu dokumentieren. Diejenigen Falle 
von Fettsucht, die gewohnlich gegen das Ende des fiinften Dezenniums oder 
auch schon friiher mit Glykosurie einhergehen, auf das Pankreas zu beziehen, 
halten wir zumindest fiir gewagt. Wir werden im iibrigen noch weiter unten 
diese Frage zu beriihren haben, wenn wir die Beziehungen zwischen Fett- 
sucht und Diabetes besprechen. 

Die Beziehungen der Nebenniere zur Fettsucht lassen sich heute klinisch 
in keiner Weise fassen. Falle von schweren Degenerationszustanden der Neben- 
nieren, bei denen es zu dem Krankheitsbild der Addisonschen Krankheit 
kommt, pflegen wegen der gewohnlich dabei auftretenden Inappetenz zur Ab- 
magerung zu fuhren, und umgekehrt konnten wir bei denjenigen Fallen, wo 
vermutungsweise eine Hyperfunktion der Nebenniere anzunehmen war, nie 
eine Neigung zu Adipositas erkennen. (Solche Falle von Hyperfunktion der 
Nebenniere, die am haufigsten bei Frauen gefunden werden, dokumentieren 
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sich klinisch zunachst durch den sog. Hirsutismus. Das ist eine enorme Be- 
haarung der Brust etc., wie sie eigentlich nur dem mannlichen Geschlecht 
zukommt). 

Von sonstigen Organerkrankungen kénnen wir nichts speziell Atiologisches 
tur die Fettsucht aussagen. Die Krankheiten mancher innerer Organe an sich, 
wie Herz- und Nierenkrankheiten, auf die wir eingehen werden, sind gewisser- 
mafen nur die Basis, auf der die Fettsucht infolge einer der Krankheit ange- 
paBten Lebensweise entsteht. Manche Herzkranke, die vom Arzte Schonung 
in bezug auf kérperliche Bewegung auferlegt erhalten haben, erwerben aus 
diesem Grunde bei einer zu reichlichen Uberkost, die meist dem Wunsche 
guter, kraftiger Ernahrung entspricht, einen (gewdhnlich leichteren) Grad 
von Fettsucht, der aber gerade im Hinblick auf die Herzerkrankung inopportun 
erscheint. v. Noorden hat daher auch, wie wir schon auf S.301 erwahnt haben, 
von einer relativen Fettsucht in jenen Fallen gesprochen, wo bei 
Herzkrankheiten ein Fettreichtum vorhanden ist, der wenigstens bei herz- 
gesunden Menschen noch nicht als pathologisch bezeichnet werden kann. 

Relativ haufig beobachteten wir das Auftreten von Fettsucht im Anschlu8 
an Nierenentzttndungen. Die Ursache lag meist in einer oft jahre- 
lang durchgefiihrten Liegekur einerseits und einer allzu weitgehenden Er- 
nahrung mit Milch anderseits. Genau so begegnet man, wenn auch seltener, 
Fallen von Tuberkulose, wo trotz einer durchaus nicht abgeheilten 
Lungentuberkulose ein Fettreichtum vorhanden war, daB man den Kranken 
als fettsiichtig bezeichnen muBte. Auffallig ist auch der Fettreichtum, den 
manche Kranke mit primarer und sekundarer Anamie aufweisen. Allerdings 
wird, wie bei den Nierenkrankheiten, der Fettreichtum dieser Leute gewohn- 
lich durch die Ansammlung reichlicher Flissigkeitsmengen im Unterhaut- 
zellgewebe falsch beurteilt. Das trifft ganz besonders auch auf die vor- 
geschrittenen Falle der perniziésen Anamie zu. Man wird natiirlich die bei 
chronischen Krankheiten durch eine unzweckmaBige Ernahrungsweise aut- 
tretende Fettsucht, die man auch als symptomatische Fettsucht be- 
zeichnen kann, klinisch ganz anders zu bewerten haben, als die Falle von 
Fettsucht sonst gesunder Individuen. 

SchlieBlich miissen wir noch die Beziehungen der Fettsucht zu den Stoff- 
wechselkrankheiten Diabetes und Gicht besprechen. Eppstein’? hat diese drei 
Krankheiten als cellulare vererbbare Stoffwechselkrankheiten bezeichnet. In 
der Tat beobachtet man ja hereditar oft das Alternieren von diesen drei 
Krankheiten in einer Familie (s. die oben angegebene Statistik Bouchards) ; 
das will indessen nichts fiir ihre Verwandtschaft bei der Haufigkeit dieser 
Krankheit iiberhaupt sagen, und weil zumindest die Gicht und die Fett- 
sucht vom Standpunkt der Ernahrung oft eine Wurzel des Ubels gemeinsam 
haben, namlich die Surmenage; anderseits aber scheint doch die Beziehung 
der Fettsucht zum Diabetes von einer gewissen Bedeutung, insofern das Aut 
treten einer Glykosurie leichten Grades gegen Ende des fiiniten Dezenniums 
bei Fettsiichtigen durchaus nichts Seltenes ist. 
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Wir haben unter etwa 60 Fallen von ausgepragter Fettsucht in einem 
Alter von iiber 50 Jahren das Auftreten von Glykosurie in 8 Fallen beobachten 
kénnen. Den Ausgang dieser Glykosurie in schweren Diabetes haben wir 
nicht beobachtet. Diese Neigung zur Glykosurie, die bei den Fettsuchtigen 
gewohnlich zuerst zu beobachten war in Perioden reichlicher Uberernahrung 
(nach Diners etc., vor allem auch nach dem Trinken alkoholischer Getranke), 
konnte gewohnlich leicht durch diatetische Mafnahmen beherrscht werden. In 
den von uns untersuchten Fallen zeigte sich itibrigens auch keine allzu grofe Er- 
hohung des Blutzuckerspiegels. Diese Falle indessen mit dem Pankreas oder 
mit anderen Driisen innerer Sekretion in Zusammenhang zu bringen, dazu 
fehlt uns die Veranlassung oder wenigstens ein strikter Hinweis, wenngleich 
wir nach den Auseinandersetzungen, die wir auf S.326 gemacht haben, an 
diese Moglichkeit wohl denken. 

Bei der Beziehung der Fettsucht und des Diabetes miissen wir auch be- 
tonen, da es Falle von Diabetes gibt (Beginn 20.—40. Lebensjahr), bei 
denen eine gewisse Adipositas, d. h. ein geringer Grad von Fettsucht, 
vorhanden ist (Uberschreiten des Normalgewichtes um 10—20*/,), ohne 
daB wir uns aber berechtigt halten, diese leichte Adipositas in irgend eine 
Beziehung zum Diabetes zu bringen. Gewohnlich fallt es auch auf die Dauer 
dem Patienten schwer, sich so einzustellen, daB er seinen Fettansatz in un- 
veranderter Weise beibehdalt. 

Fur die Beziehungen der Gicht und der Fettsucht haben wir keine anderen 
Vermittlungspunkte, als eine Surmenage, die dem Kérper auf der einen Seite 
eine calorienreiche Nahrung anbietet, auf der anderen Seite eine nucleinreiche 
Nahrung (Fleisch), die sowohl die Fettsucht als auch die Gicht hervor- 
zubringen in der Lage ist. 


Allgemeines klinisches Bild der Fettsucht. 


Die Einteilung /mmermanns** der Fettsiichtigen in plethorische und an- 
amische kénnen wir fiir die Klinik beibehalten. Beide Typen differieren nach 
Immermann hauptsachlich hinsichtlich des Haut- und Schleimhautkolorits, 
weichen aber auch sonst noch in vielfachen Beziehungen voneinander ab. In 
den reinen Fallen von plethorischer Fettsucht findet man nach Jmmermann 
neben der vorhandenen Adipositat die Lippenschleimhaut von kraftigem Rot, 
den Arterienpuls voll und gespannt, das Venensystem reichlich gefiillt, den 
HerzstoB hebend und bei Erwachsenen haufig nach unten und auBen ver- 
lagert. Die Falle andamischer Korpulenz zeigen neben der starken Entwicklung 
des Ké6rperfettes eine entschieden bleiche Hautfarbe, Lippen und Schleim- 
haute sind wenig injiziert, die Arterienpulse sind klein und weich, eine Herz- 
hypertrophie ist gewohnlich nicht zu finden. Diese beiden Typen unterscheiden 
sich nun wesentlich vor allen Dingen durch die Entwicklung der Kérper- 
muskulatur. Den plethorischen Typus trifft man haufiger bei Mannern mit 
vornehmlich kraftigen Konstitutionen, den anamischen hauptsachlich bei weib- 
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lichen Individuen, bei schlaffen Naturen an. Der erstere Typ ist bei /mmer- 
mann hauptsachlich hervorgehoben durch Uberernahrung und _ reichlichen 
AlkoholgenuB, der zweite Typ durch mangelnde kérperliche Bewegung oder 
aber nach Uberstehen von schweren andmisierenden Krankheitsprozessen sich 
entwickelnd. 

Die plethorische Korpulenz entwickelt sich als einfacher Mastungs- 
zustand vorztiglich bei kraftigen Kindern, wenn sie eine allzu konzentrierte 
und reichliche Nahrung erhalten, die anamische dagegen bei hereditarer 
Schlaffheit der Konstitution. Diese Einteilung von Jmmermann konnen wir 
anerkennen und auch die sog. hybride Form, bei der die Fliissigkeitsmenge 
in den Geweben eine reichliche, die Hamoglobinmenge des Blutes indessen 
eine relativ geringe ist, miissen wir hier bei einem Teil von Fallen aufrecht 
erhalten, wie wir sie namentlich bei der endogenen Fettsucht auf Grundlage 
bestimmter Driisenanomalien (Schilddriise, Ovarien etc.) begegnen. 

Diese Typen unterscheiden sich nun im allgemeinen klinisch dadurch, 
daB sich die plethorischen Fettsiichtigen im allgemeinen nicht krank fiihlen. 
Sie zeigen bei ihrem kraftigen Muskelapparat eine groBe Lebenslust, sind zu 
kérperlicher Leistung befahigt, zeichnen sich durch Appetit aus, fiihlen sich 
gesund, wahrend die Anamischen bei ihrer Muskelschlaffheit trage und un- 
lustig sind, oft Stérungen der Darmverdauung aufweisen, an Schwache- 
zustanden aller Art (namentlich bei Frauen!) leiden, kurzum, selbst meist das 
Gefiihl haben, als ob sie sich nicht zu den Gesunden zahlen diirften. Der 
Typ der letzteren zeigt meist die unangenehmen Folgezustande der Fett- 
sucht, die in einer ambundanten SchweiBsekretion der Haut, in einer iiber- 
maBigen Produktion des Hauttalges liegen. K6rperliche Arbeit fiihrt leicht 
zu Herzklopfen, steigert die SchweiBsekretion, fiihrt zur Beschleunigung des 
Pulses, Atemnot und damit zu unangenehmen Sensationen, die sich bis zu 
Schwindel-, Ohnmachtsgefiihl und absoluter kérperlicher Insuffizienz steigern 
kénnen. Ja selbst jede noch so geringe kérperliche Arbeitsleistung, Gehen auf 
ebener Erde, Treppensteigen, Bergsteigen, wenn auch langsam ausgefuhrt, 
steigert die Atemnot oft bis zu solchen Graden, daB die Patienten sehr bald 
wegen ihrer Kurzluftigkeit und der subjektiven Herzbeschwerden stehen bleiben 
mussen. 

Im einzelnen findet man die Fettablagerung bei allen Formen der Fett- 
sucht namentlich an den Wangen, die Lidspalten sind durch das starke Her- 
vortreten der unteren fettreichen Augenlider verkleinert, reichliche Anhaufung 
des submentalen Fettgewebes fiihrt zu dem sog. Doppelkinn, das ist ein breiter, 
reichlich mit Fett ausgestopfter Hautwulst, der sich vor das eigentliche, fett- 
armere Kinn vorlegt. Nase, Stirn, Kopf, Ohren, iiberall wo sich strafferes Gewebe 
befindet, bleiben gewodhnlich frei von starkerer Fettanhaufung. Besonders 
pflegt sich das Fett am Halse und am Nacken abzulagern. Der Hals wird 
umfangreicher, zu einem Fettkragen, der Rumpf und Kopf gewissermaBen 
ineinander tibergehen 1A8t; mit anderen Worten, er verschwindet. Auch der 
Nacken pflegt ein reichliches Fettpolster zu beherbergen, besonders bei alteren 
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Frauen sich oft zu einem Fettbuckel entwickelnd. Auf dem Thorax findet 
sich ein reichlicher Fettmantel ganz besonders stark im retromammaren Ge- 
webe. So kommt es auch bei Frauen zu einer auBerordentlich starken Zu- 
nahme der Briiste. Die Intercostalraume, seitlich wie vorn an der Brust, 
und die Dornfortsatze am Riicken verschwinden zwischen den Riickenfett- 
wiilsten ebenfalls. Am Bauche pflegt sich gewodhnlich seitlich und vorn das 
Fett am starksten anzuhaufen. Das gréBte Fettpolster nimmt dabei der 
Bauch auf, der sich zu dem typischen Schmerbauch entwickeln kann. Der 
Nabel wird ringsum vom Fettpolster umschlossen, er erscheint tief eingezogen. 
Auch die Genitalien pflegen infolge Fettreichtums der Nachbarschaft gewisser- 
mafen dem Aspekt entzogen zu werden, da sich in ihren Geweben ein gréBeres 
Fettpolster nicht ablagert. Die Inguinalgegend beiderseits wandelt sich in 
eine Furche um, gebildet aus der Haut des Bauches und des Oberschenkels. 
Auch die Grenzfurche zwischen Oberschenkel und GesaB wird starker aus- 
gepragt, aber von dem dariiberhangenden GesaB gewohnlich verdeckt. Be- 
sonders reichlich ist das Fettpolster an den Glutaen. Den gréften Umfang 
weisen die Hinterbacken auf. Sie erscheinen itberhangend, wenn auch noch 
von prallelastischer Konsistenz. Ebenfalls kénnen die Extremitaten an den 
Schultern, den Innenflachen der Oberarme, den Handriicken, den inneren 
Oberschenkelflachen, Wadengegend und FuBriicken starke Fettmassen be- 
herbergen, die sich gegeniiber den fettarmeren Partien gewodhnlich durch 
Gribchen, bzw. rinnenformige Einziehung und Furchen abheben. Striae (ahn- 
lich den Striae gravidarum) in Form bunter Striche an den Innenseiten der 
Oberschenkel, die spater zu weiBen Narben durch ReiBen des elastischen 
Bindegewebes mit konsekutiver Bindegewebsentwicklung ausheilen, sind etwas 
Gewohnliches. 

Durch die Neigung zur SchweiBbildung, an der Kinder wie erwachsene 
Fettstichtige leiden, kommt es in der Tiefe der Hautfalten zu einer Zersetzung 
des SchweiBes, dadurch zur Maceration der Haut und so zu einer Bildung 
von Ekzemen, die man als Intertrigo, im Volksmunde Wolf genannt, be- 
zeichnet. Besondere Lieblingsstellen sind die Haut unter den Briisten, zwischen 
den Nates, in der Gegend des Nabels und in den Schenkelbeugen. Dieser 
Intertrigo, der mit Brennen und Jucken einhergeht, stellt eine auferordentlich 
lastige Erscheinung fiir die Fettsiichtigen dar. 

Uniersucht man die inneren Organe der Fettsiichtigen, so erscheint 
am Circulationsapparat bei dem anamischen Typ der Puls bei zarter Arterie 
klein, wenig gespannt, oft ist er auch in der Ruhe schon frequent; bei dem ple- 
thorischen Typ pflegt er allerdings von normaler Starke oder gespannt zu sein, 
das Herz kann durch Hochstand des Zwerchfells linkerseits auffallig quer ge- 
lagert sein. Die Respiration pflegt oft schon in der Ruhe beschleunigt zu sein, 
der Leib ist nicht nur durch den au8eren Fettreichtum ausgezeichnet, sondern es 
besteht mit Hochstand des Zwerchfells oft eine Tympanie der Darme infolge 
starkerer Gasbildung, die allerdings nicht zu dem regelmaBigen Bilde der 
Fettsucht gehort, aber sich haufig genug einstellt. Die Leber ist, wenn sie 
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nicht durch Steigerung des intraabdominellen Drucks in das Zwerchfell herein- 
gedrangt ist, um ein bis zwei Querfinger gewohnlich vergroBert. Die Milz 
erscheint perkutorisch gewohnlich klein, eine Ausnahme macht die Milz bei AL- 
koholkonsumenten. Hier diirite die VergréBerung der Leber wie Milz auf eine 
beginnende Lebercirrhose zuriickzufiihren sein. Von seiten des Harns ist oft 
genug eine leichte Cylindrurie oder Albuminurie zu beobachten, eventuell auch 
Glykosurie. Der Harn pflegt oft sehr hochgestellt zu sein, Neigung zum 
Sedimentieren aufzuweisen, unter Bildung von harnsauren oder oxalsauren 
Salzen. Wenn auch die Kérpertemperatur normal ist, so pflegt mitunter nach 
Auinahme eiweiBreicher Diat, ferner bei kérperlicher Leistung und warmem 
feuchtem Wetter ein Anstieg der Kérpertemperatur zur Beobachtung zu 
kommen. 

Besteht die Fettsucht lange Jahre, ist eine gewisse Insuffizienz des Kreis- 
laufes schon vorhanden, so pflegt die Respirationsbeschleunigung, die Puls- 
beschleunigung noch starker in der Ruhe hervorzutreten, die Lippen und die 
_Extremitaten zeigen bereits eine gewisse Cyanose, und die relative Insuffizienz 
des einen oder anderen Ventrikels des Herzens, bzw. die Schwache beider 
Herzventrikel zu gleicher Zeit tritt so in den Vordergrund klinischer Er- 
scheinung, daB die Kranken nunmehr den Eindruck von Herzkranken machen. 
Es riickt dann die Fettsucht gewissermaBen aus dem Stadium der reinen Fett- 
sucht in das Stadium der Herzkrankheit, kompliziert mit Fettsucht. 


Worin liegt die Gefahr der Fettsucht? 


Diese Frage ist wichtig vom 4rztlichen Standpunkte aus, weil sie uns 
nicht nur die Indikation zum Eingreifen, die Richtschnur ferner tiber die Art 
und Weise der Entfettung und die Grenzen der Entfettungsméglichkeiten an- 
gibt, sondern weil vom pathogenetischen Standpunkt aus in den indirekten 
Gefahren das eigentliche Leiden liegt. Es ist also die Fettsucht in den wenigsten 
Fallen eine wirkliche Krankheit an sich, sie stellt nur wegen der Belastung 
und Gefahrdung gewisser Organe des Kérpers das Krankmachende, bzw. 
Krankhafte dar. Von diesem Gesichtspunkte aus kénnen wir die spezielle 
Symptomatologie der Fettsucht so abhandeln, da8 wir Beziehungen der Fett- 
sucht zu dem Circulationsapparat, zu dem Respirationsapparat, zu dem Ver- 
dauungsapparat und schlieBlich zu dem Urogenitalapparat besprechen. 


Die Belastung des Kreislaufes bei der Fettsucht. 


Es lassen sich die Belastungen des Kreislaufs bei fettsiichtigen Individuen 
kennzeichnen erstens darin, daB der Fettsiichtige dauernd eine tote Last 
(Fettgewebe) mit sich herumschleppt, das 50 kg, ja oft noch mehr betragen 
kann. Und diese Last muB8 bei jeder kérperlichen Leistung, Bewegung in der 
Ebene, Treppensteigen, Bergsteigen etc., also, wenn der Kérper vorwarts oder 
in die Héhe bewegt wird, mitbewegt werden. Eine einfache Berechnung be- 
sagt uns, wie groB die korperliche Anstrengung dabei ist. 

Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 94 
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Zuntz und Schumburg** fanden, daB ein Soldat von 74°45 kg Kérper- 
gewicht, der pro Minute 74:4 m zuriicklegt, um 1 kg seines Kérpergewichtes 
1000 m weit zu tragen, 5418 calorien* braucht. Allerdings braucht der Soldat 
fiir die gleiche Leistung, wenn er einen 19 &g schweren Rucksack tragt, pro 
1 kg Mehrbelastung nur 5023 calorien. Anders beim Fettsiichtigen. Der Fett- 
siichtige schleppt nicht einen Rucksack, sondern er schleppt sein eigenes 
Kérpergewicht. Die Mehrbelastung von 50 kg Fett wiirde also in einem solchen 
Falle zu einer erheblichen Umsatzsteigerung fiihren. Diese Umsatzsteigerung 
ergibt sich in erster Linie durch die Beanspruchung der Muskulatur und dem- 
entsprechend auch durch Beanspruchung des Circulationsapparates, so dab 
man sagen kann, das Herz muB bei jeder noch so einfachen Muskelarbeit, die 
in Fortbewegung des Organismus besteht, um so gréBere Arbeit leisten, je 
starker das Fettpolster ist. Die Herzmuskulatur, die die Arbeit leisten 
mu, ist aber zur Kérpermasse, die aus Fett besteht, schlecht proportioniert. 
Aus den Untersuchungen von Bollinger, Hirsch, Grober u. a. wissen wir, daB 
die quergestreifte Muskulatur in einem bestimmten Verhaltnis zur Herz- 
muskulatur steht (nicht aber zum Gesamtgewicht des Kérpers). Beim Fett- 
siichtigen aber ist durch die groBe Belastung der Muskulatur einerseits und 
der proportional nicht entsprechenden Zunahme der Herzmuskulatur ander- 
seits ein MiBverhaltnis zu ungunsten des Herzens vorhanden, durch das bei 
Marsch- und Steigleistungen des Individuums zu groBe Anspriiche relativ an 
das Herz gestellt werden. Weiter wird das Herz bei den Fettsiichtigen durch 
eine schlechte Warmeabgabe von seiten der Haut zu stark belastet, die aller- 
dings durch reichlichere Durchblutung des Hautgewebes auszugleichen be- 
strebt wird. Die starkere Zunahme der Strombahn an der Peripherie des 
Korpers reicht aber nicht aus, um gewissermaBen die Warme durch Ober- 
flachenausstrahlung abzugeben, wie es ein normal genahrtes Individuum tut. 
Die Vermehrung der GefaBe an der Oberflache der Haut, bzw. im Fettgewebe 
der Haut, vergréBert somit nur die Strombahn des Kreislaufs ohne vollen 
Effekt und belastet damit wiederum das Herz mit Arbeit, wozu als ein weiteres 
hinzukommt, daB von der Oberflache der Haut bei der physikalischen Regula- 
tion die Warme im wesentlichen durch Wasserabgabe in Form von SchweiB 
zu stande gebracht werden muB. Jede SchweiBabgabe stellt aber fiir den Kreis- 
lauf eine starke Beanspruchung dar. 


Es wiirde ein Fettstichtiger den Anspriichen, die durch den Fettreichtum 
gestellt werden, natiirlich in viel besserer Weise geniigen, wenn er seine 
Muskeln trainieren kénnte, denn dann kénnte man erwarten, daB auch dem- 
entsprechend die Muskulatur des Herzens zunimmt. Das tut er indessen nicht. 
Im Gegenteil, das Einwachsen des Fettes in die Muskelinterstitien fiihrt dazu, 
daB die Muskulatur selbst ungelenk und ungeschickt, die einzelnen Bewegungen 
muhevoll werden, und da, wie wir aus Respirationsversuchen wissen, un- 
trainierte Muskeln einen gréBeren Energieaufwand bendtigen als trainierte 


* 1000 kleine Calorien — 1 grofe Calorie (Cal.). 
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Muskeln, so ist leicht verstandlich, daB der Fettsiichtige mit seinen korper- 
lichen Bewegungen, die eine verhaltnismaBig groBe Energie erfordern, spar- 
Sam ist. So wird ein Circulus geschaffen durch den die Muskeln minderwertig 
werden und durch den entsprechend auch die Herzmuskulatur minderwertig 
wird trotz der Zunahme der Belastung des Herzens, und somit ist es verstand- 
lich, daB in der ganzen Pathologie der Fettsucht gewissermaBen im Mittel- 
punkt aller bedrohlichen Erscheinungen das Herz als ein belastetes und ge- 
fahrdetes Organ steht. 


Herz- und GefaBsystem des Fettstichtigen. 

Man hat friither von einem Fettherzen gesprochen. Darunter kann aber im 
Speziellen nur ein Herz verstanden sein, bei dem das epikardiale Fettgewebe 
stark gewuchert ist. In der Tat ist bei den Fettstiichtigen die Ablagerung von 
Fett unter dem Epikard eine oft nicht geringe. Ja, dieses Fettgewebe vermag 
auch zwischen die Muskelfasern im Herzen einzuwachsen, wodurch besonders 
- am Konusteil des rechten Ventrikels nach Ascho/f* eine férmliche Aussplitterung 
der Muskelfasern zu stande kommen kann. Dabei treten auch subendokardial 
gelegene Fettgewebstraubchen in solchen Fallen als gelbe, langsgerichtete 
Flecke deutlich hervor. Diese Belagerung des Herzens durch Fettmassen 
spielt insofern sicherlich eine Rolle, als bei jeder Systole das Herz die Fett- 
gewebsmassen mitbewegen muff, und es ist nicht unwahrscheinlich, dab 
gerade der rechte Ventrikel, der an sich muskelschwacher ist als der linke 
Ventrikel, in seiner Arbeit infolge der hineingewachsenen Fettmassen etwas 
behindert ist. Aschojf ist daher auch geneigt, das leichte Versagen des Herzens 
bei der Fettsucht, z.B. bei der Chloroformnarkose, auf jene Fetteinlagerung 
zu beziehen. Betont sei hier tibrigens, daB das, was man Verfettung des Herz- 
muskels nennt (und was falschlicherweise auch als Fettherz bezeichnet worden 
ist), diese Verfettung des Herzens, die sich entweder mehr diffus als Triibung 
der ganzen Herzmuskulatur zeigt oder in einer oft zierlichen gelben Tigerung 
der Papillarmuskeln und der Trabekel besteht, im eigentlichen Sinne nichts 
mit der Adipositas cordis zu tun hat. Man trifft sie bei der Anaemia 
perniciosa, bei Herzklappenfehlern etc. infolge der vendsen Stauung an und 
muB sie lediglich als ein Symptom gestérter Lebenstatigkeit des Herzmuskels 
ansehen, wahrscheinlich bedingt in erster Linie durch Ernahrungsstérung 
des Herzmuskels, bzw. durch eine Stérung der Oxydation (Sauerstoffmangel). 
Derartige Verfettungszustande des Herzmuskels finden sich gew6hnlich nicht 
bei der Fettsucht, wenngleich sie natiirlich auch bei Fettstichtigen beobachtet 
werden kénnen, sofern das in Dekompensation geratene Herz regressiven 
Ernahrungsstérungen anheimfallt. Das klinische Fettherz kann nur das 
oben beschriebene Herz mit Adipositas sein. Die Diagnose 
eines solchen Herzens ist klinisch irrelevant, da die Belastung des Herzens 
durch das Fett an sich wohl den geringsten Anteil an dem Belastungszuwachs 
itberhaupt hat, den das Herz bei der Fettsucht durch die S. 336 angefihrten 
Momente aufweist, und man anderseits von vornherein vermuten mu8, dab 

24* 


338 Theodor Brugsch. 


das Herz bei allgemeiner Fettsucht auch reichlich epikardiales Fett aufweist. 
Man kann héchstens die Frage ventilieren, ob eventuell eine VergroSerung 
des Herzens, besonders nach rechts, klinisch auf derartige Fettablagerung 
zuriickzufiihren ist, was uns aber unwahrscheinlich ist. 

Die klinischen Herzbefunde bei Fettsiichtigen lassen sich gewOhnlich in 
zwei Gruppen teilen. Die Herzen bei Blutdruckerhéhung und die Herzen bei 
normalen Blutdruckverhaltnissen. Beziiglich der Blutdruckmessung .sei zu- 
nachst betont, daB es durch den Fettreichtum der Arme leicht zu etwas 
gesteigerten Blutdruckwerten kommen kann, die lediglich der Technik der 
unblutigen Blutdruckmessung zur Last zu legen sind. Wenn man also nach 
Riva-Rocci als maximalen Blutdruck beim normalen Menschen Werte zwischen 
110—125 mm annehmen kann, so darf dieser Wert bei Fettsiichtigen ohne- 
weiters um 10—20 mm Hg hoher sein, ohne daB die Werte als pathologisch 
anzusehen sind. Man findet nun bei einem Teile der Fettsiichtigen Blutdruck- 
werte von 150 mm bis zu 250 mm Hg mit mehr minder exquisiter Hyper- 
trophie des linken Ventrikels und meist auch einer Erweiterung des Herzens 
nach rechts (Réntgenbild). Auscultatorisch hért man in diesen Fallen einen 
dumpfen ersten Ton an der Spitze, einen lauten zweiten an der Spitze und 
laute zweite Téne an der Basis des Herzens. Oft klingt auch der zweite 
Aortenton. Die Blutdruckerhéhung braucht nicht das Zeichen einer Schrumpi- 
niere zu sein im eigentlichen Sinne einer chronisch-interstitiellen Nephritis, 
sondern ist nur das Zeichen fiir das Bestehen einer Sklerose der Arterien, 
in erster Linie einer Splanchnicus-Arteriosklerose, allerdings gewohnlich mit 
Beteiligung der Nieren. In Fallen eines sehr hohen Blutdruckes (iiber 
180 mm Hg) ist die Niere arteriosklerotisch geschrumpft (rote Granular- 
atrophie der Nieren), ohne daB im Harn die geringsten Spuren von EiweifB 
oder ein charakteristisches Sediment auffindbar sind. Diese Herzen mit er- 
héhtem Blutdruck bei Fettsiichtigen finden wir gewoéhnlich bei derjenigen 
Form, die von Jmmermann als plethorische Form der Fettsucht bezeichnet 
wird. Der Puls ist hier voll und hart, die Pulsfrequenz braucht nicht erhdht 
zu sein, oft kann sogar die Pulsfrequenz auffallig langsam sein, ja, es kann 
sogar durch intrakardiale Storungen des Reizleitungssystems zum Adamz- 
Stokesschen Symptomenkomplex kommen. 

Die pathologischen Erscheinungen von seiten des Circulationsapparates 
beginnen sich meist zu dokumentieren in der Form der relativen Insuffizienz 
des linken Ventrikels als anfallsweise auftretende Dyspnée, leichte Stenokardie 
und, falls gleichzeitig auch eine Sklerose der Aorta und der Coronararterien 
vorhanden ist (was relativ haufig ist), unter dem Symptomenbild der Angina 
pectoris. Auch die chronische Bronchitis pflegt dann gewoéhnlich der Ausdruck 
der Insuffizienz des linken Ventrikels zu sein. Derartige Erscheinungen in 
leichter Form kénnen jahrelang bestehen und wieder verschwinden, bis schlieB- 
lich eines Tages die Insuffizienz des linken Ventrikels derart manifest wird, daB 
nach schweren, sich wiederholenden Anfallen von Asthma cardiale binnen 
kurzem das Bild einer absoluten Herzinsuffizienz resultiert und aus dem Fett- 
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Suichtigen ein dekompensierter Herzkranker geworden ist. Geht man der Ursache 
dieser Blutdrucksteigerung, aus der die Hypertrophie des linken Ventrikels, bzw. 
des rechten Ventrikels resultiert, nach, so ist in erster Linie die Arteriosklerose 
des Splanchnicusgebietes dafiir verantwortlich zu machen, nicht etwa die Be- 
lastung des Herzens durch die Fettmassen des Kérpers an sich. 

Wir miissen betonen, daB die Insuffizienzerscheinungen am Herzen bei 
der Kategorie der plethorischen Fettsiichtigen nicht blo& den linken Ventrikel 
betrifit, sondern daB auch der rechte Ventrikel relativ haufig die Zeichen der 
Insuffizienz aufweisen kann. Die ersten Zeichen der relativen Insuffizienz des 
rechten Ventrikels zeigen sich dann im Anschwellen der Beine am Tage, bzw. 
des Abends, ein Symptom, das oft zunachst jahrelang fiir sich bestehen kann, 
indem die Schwellungen iiber Nacht noch zuriickgehen, um spater aber 
dauernd bestehen zu bleiben; diese andauernden Schwellungen der unteren 
Extremitaten kénnen bei solchen Fettsiichtigen die Beine elephantiatisch 
erscheinen lassen. Gleichzeitig pflegen sich auch in diesen Zeiten Krampf- 
aderbildungen einzustellen, die gewohnlich dann gefahrlich sind, wenn solche 
Leute durch interkurrente Krankheiten zur Bettruhe gezwungen sind. Gewohn- 
lich stellen sich dann namlich leicht langwierige Thrombophlebitiden ein. Auch 
die Leber, bzw. der Magendarmtractus pflegt Stérungen aufzuweisen, die in 
abnormer Gasbildung des Leibes, in Gefiihl der schlechten Verdauung, in 
Gefiihl der Vélle des Magens, der Vélle des Leibes, in Druck in der Leber- 
gegend bestehen, und das sind alles Erscheinungen, die auf eine gewisse 
Stase des Blutes im Gebiete der Pfortader zuriickzufiihren sind. Charakte- 
ristisch ist auch das reichliche AufstoBen nach dem Essen, vor allem auch 
das Engigkeitsgefiihl in der Brust nach reichlicher Mahlzeit, letzteres bedingt 
hauptsachlich durch den abnormen Hochstand des Zwerchfelles. In dieser 
Zeit pflegen die vorher auch schon zutage getretenen Hamorrhoiden zuzu- 
nehmen, die Hamorrhoidalblutungen reichlicher zu werden, wobei sie im 
ganzen sogar eine gewisse Erleichterung verschaffen. Nimmt  schlieBlich 
die relative Insuffizienz des rechten Ventrikels zu, so hat man das Bild eines 
vollig herzdekompensierten Individuums mit starken Odemen, starker Leber- 
schwellung (Stauungsleber) vor sich. Am Herzen findet man ein stark nach 
rechts (und links) dilatiertes Herz und sehr oft eine Arhythmie des Herzens 
vom Charakter des Pulsus irregularis perpetuus. Es sind das allerdings meist 
Falle, die eine exquisit alkoholische Anamnese aufzuweisen haben. Nach 
unseren Erfahrungen ist aber gerade die relative Insuffizienz des rechten 
Ventrikels bei Fettsiichtigen mit dem Pulsus irregularis perpetuus verknipit, 
wahrend die Insuffizienz des linken Ventrikels im Stadium der Dekompen- 
sation niemals das Bild des reinen Pulsus irregularis perpetuus darbietet. 

Die Arteriosklerose ist eine haufige Komplikation des Fettsiichtigen, und 
unter den einzelnen regionaren Formen der Arteriosklerose  spielt die 
Splanchnicusarteriosklerose bei den Fettsiichtigen entschieden die Hauptrolle. 
Es liegt das wohl hauptsachlich an der starken Belastung, d.h. den Wider- 
standen, denen der Kreislauf in dem Abdomen begegnet. Nicht allein die 
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extraabdominelle Fettbelastung, sondern auch die Belastung der Darme durch 
die Fettmassen, die Fettinfiltration der Leber etc. fithren dazu, daB die 
Circulation in abdomine eine erschwerte ist. Gleichzeitig spielt natiirlich 
auch die vermehrte Verdauungsarbeit durch die Surmenage eine Rolle. Mit 
der Splanchnicusarteriosklerose stellt sich gewdhnlich auch die centrale 
Arteriosklerose ein, aus der sich die Coronarsklerose ableitet. (Sie ist wohl ab- 
zuleiten durch den Aufbruch der Aorta infolge vermehrten intraaortischen 
Druckes.) Die periphere Arteriosklerose, d.h. die Arteriosklerose der Extremi- 
tatenarterien, die bei Fettsiichtigen symptomatisch weniger in den Vordergrund 
tritt, wenngleich sie in einzelnen Fallen zu beobachten ist, findet sich namentlich 
da, wo Gicht und Diabetes vorhanden sind. Diese Form pflegt dann oft von sehr 
unangenehmen Folgezustanden begleitet zu sein (Gangran etc.). Die cerebrale 
Sklerose ist dagegen bei Fettsiichtigen verhaltnismaBig selten. Unter den 
klinischen Krankengeschichten, tiber die wir verfiigen, konnten wir nicht einen 
einzigen Fall von cerebraler Arteriosklerose herausfinden. 

In den von Immermann als anamischen Typ bezeichneten Fallen von Fett- 
sucht finden wir ein anderes Bild. Der Blutdruck ist nicht hoch, die Puls- 
frequenz in der Ruhe oft schon 80 und mehr, die peripheren Arterien zart- 
wandig, weich. Die Herzdampfung ist perkutorisch gewohnlich groB (nach 
links bis zur Mammillarlinie, nach rechts ttber den rechten Sternalrand heraus- 
reichend). Es ergibt sich allerdings oft im Rontgenbild keine wesentliche Ver- 
gréBerung des Herzens, wenigstens solange eine Dekompensation des Herzens 
noch nicht besteht. Die Fahigkeit zu kérperlicher Leistung ist bei diesen 
anamischen Formen der Fettsucht in erster Linie des Herzens wegen herab- 
gesetzt. Sobald der Fettstichtige den Versuch irgendwelcher kérperlichen 
Arbeit macht, steigt die Pulsfrequenz oft sogar exzessiv an. Aufstehen vom 
Stuhl, herumgehen im Zimmer kann die Pulsfrequenz schon um 15 Schlage 
in die Hohe bringen, und eine irgendwie nennenswerte kérperliche Anstrengung 
erzeugt hochgradige Dyspnée, sichtbare Cyanose an den Schleimhauten und 
das Bild kérperlicher Insuffizienz mit SchweiSausbruch. Das sind die FaAlle, 
deren Schicksal oft ein sehr plotzliches ist, die in der Chloroformnarkose oder 
bei irgendeiner kérperlichen Anstrengung oder einer psychischen Erregung 
plotzlich zum Exitus kommen (Falle von reinem Herztod). Solange noch eine 
nennenswerte Herzschwache nicht besteht, hért man am Herzen, an der Spitze 
nur einen dumpfen ersten Ton und einen leisen zweiten Ton; an der Basis des 
Herzens sind die Herzténe kaum hérbar. Im Stadium, wo die Beschleunigung 
der Pulsfrequenz bei jeder kérperlichen Anstrengung besonders eminent ist, 
kann man objektiv (mit Réntgenstrahlen) eine deutliche VergréRerung des 
ganzen Herzens wahrnehmen. Die Herzen sind dilatiert, ohne da eine Hyper- 
trophie der Muskelwandung vorangegangen war. Bei der Autopsie ergibt sich 
ein mit reichlichem epikardialem Fett versehenes Herz, die Muskulatur des 
Herzens erscheint schlaff, oft auch die ersten Zeichen der Verfettung dar- 
bietend. Arteriosklerotische Veranderungen an der Aorta, an den Arterien des 
Splanchnicusgebiets, an den peripheren Arterien sind nicht wahrnehmbar oder 
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hur geringfugig vorhanden. Bei dieser Form der Fettsucht ist gewohnlich auch 
kein Stadium der Insuffizienz des Herzens mit Dekompensationserscheinungen 
wahrzunehmen, aus dem einfachen Grunde, weil es sich hier immer um eine 
gleichmaBige Schwache beider Ventrikel handelt und klinisch der einzige 
Ausdruck dieser Ventrikelschwache nur darin zu finden ist, daB das Herz bei 
kérperlicher Anstrengung nicht mit vermehrtem Schlagvolumen arbeitet, 
sondern mit beschleunigter Pulsfrequenz, bei eventuell erniedrigtem Blut- 
drucke. Anders natiirlich bei den Herzen, wo durch periphere Arteriosklerose, 
bzw. Splanchnicussklerose dem Herzen abnorme Widerstande geboten sind 
und es infolge dieser Widerstande vorwiegend zu einseitiger Hypertrophie am 
Herzen kommt. Hier durchlauft das hypertrophische Herz vor dem volligen 
Daniederliegen das Stadium einer Dekompensation, die sich, wie wir es schon 
oben angedeutet haben, oft durch Jahre hindurch langsam vorbereitet und 
schlieBlich das schwere Bild der absoluten Herzdekompensation darbietet. 

Wenn wir die Fettsuchtsfalle einteilen in Falle mit hohem Blutdruck 
(= plethorische Fettsucht), in Falle mit normalem, bzw. subnormalem Blut- 
druck (= atonische Fettsucht), so finden wir unter unseren Beobachtungen 
nur 25°/, der Falle der ersten Gruppe. 


Verhalten der Atmungsorgane. 

Eine der wesentlichsten Komplikationen der Fettsucht sind Stérungen 
seitens der Lunge, bzw. der Bronchien. Der dauernde Hochstand des Zwerch- 
fells, die Belastung des Thorax mit Fett, die Erftillung des Mediastinums mit 
Fett fiihrt zu einer Erschwerung der Atmung, aus der im allgemeinen bei der 
Fettleibigkeit eine Verminderung der vitalen Lungenkapazitat und eine Ver- 
schiebung der respiratorischen Mittellage zu kleineren Werten resultiert. Die 
Erschwerung der Respiration ist gerade bei kérperlichen Anstrengungen von 
groBer Wichtigkeit. Es vermag der Fettleibige gewissermafen schlecht die 
Atmungsflache zu vergréBern, woraus indirekt fiir das Herz eine Belastung 
insofern erfolgt, als die Arterialisierung des Blutes eine ungeniigende wird 
und das Herz die Minderleistung der Lunge durch Beschleunigung des Blut- 
kreislaufes auszugleichen bestrebt sein mu8. Im Gefolge der schlechten Lungen- 
ventilation entwickeln sich auch leicht chronische Bronchitiden durch Sekret- 
stauungen, die besonders dann hartnackig werden, wenn gleichzeitig schon 
eine gewisse Schwache des linken Ventrikels vorhanden ist, wie wir auf S. 338 
auseinandergesetzt haben, und die oft jahrelang ohne irgend andere Symptome 
bestehen kann. Bei der chronischen Bronchitis ist, abgesehen von der kardialen 
Stauungsgenese, die schlechte Expektorationsméglichkeit klinisch das wich- 
tigste. Die Fettsiichtigen versuchen zu husten und zu expektorieren, aber die 
Expektorationsbewegung, die einen groBen Aufwand von Arbeit erfordert, 
fiihrt nicht zu einem entsprechenden Resultat, umsomehr, da die chronischen 
Katarrhe der Fettsiichtigen gewohnlich in einem Katarrh mit zahem, fest an 
der Schleimhaut der Bronchien anhaftenden Schleim bestehen, und bei mikro- 
skopischer Untersuchung des Schleimes entdeckt man haufig genug, selbst 
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dann, wenn noch keine Insuffizienz des linken Ventrikels vermutet wird, Herz- 
fehlerzellen. Chronische Bronchitiden (meist ausgehend von einer akuten Er- 
kaltungsbronchitis) finden sich bei Fettleibigen schon in jungen Jahren, und 
eine unangenehme Komplikation stellt schlieBlich der Elastizitatsverlust 
gréBerer Lungenabschnitte dar, wie er durch die vielfachen Expektorations- 
versuche im Laufe der Jahre resultiert. Das substantielle Emphysem, das in 
solchen Fallen entstanden ist, schafft dann dem Herzen wiederum vermehrte 
Arbeit durch Erhoéhung der Kreislaufwiderstande in der arteriellen Strom- 
bahn der Lunge. 

Bei daniederliegenden Herzen (relativer Insuffizienz des linken Ven- 
trikels) bildet sich im Anschlu8 an eine chronische Bronchitis eine katarrhali- 
sche Pneumonie, deren Prognose hier relativ ernst ist. Sehr ernst zu nehmen 
sind auch die Lungenentziindungen der Fettsiichtigen, ebenso wie die lobularen 
Erkaltungspneumonien der Fettleibigen, welch letztere oft genug bei Fallen 
mit geschwachtem Herzen bald den Exitus herbeiftihren. 


Die Storungen von seiten der Verdauungsorgane. 


Der Appetit der Fettsiichtigen ist meist gut. Verminderungen des Appetits 
gehoren bei der Fettsucht jedenfalls zu den Ausnahmen. Dagegen ist bei einer 
Anzahl von Fettsiichtigen eine Steigerung des Appetits zu beobachten, die 
Umber* veranlaBt hat, in solchen Fallen von einer Dysorexie zu sprechen, 
ausgehend von der Vorstellung, daB hier der Appetit (krankhaft) gréBer ist, 
als dem Gewebehunger entspricht. Der Appetit ist also zu einem falschen 
Indikator fiir den Gewebehunger geworden. Ob das indes das Primare ist, 
sei dahingestellt. Jeder Mensch ist im stande, wenn er die feinen Regungen 
seines natiirlichen Appetits tibertént, seinen Magen so zu trainieren, dafB er 
fiir groBe Nahrungsmengen aufnahmefahig wird (,,Fressermagen“). Anders 
ware die Durchfthrung einer Mastkur bei einem Menschen iiberhaupt nicht 
méglich. GewohnheitsmaBig starkes Essen, d.h. Essen iiber den Sattigkeits- 
grad hinaus bis zum Geftihl der V6lle, fithrt, wie gesagt, zur falschen Ein- 
stellung des Appetits. Wir haben dann aber noch immer einen Regulator, 
d.i. der Bewegungsdrang, der dieses Plus von Nahrung zu verwerten sucht. 
Auch dieses Gefiihl mu8B dann dem Fettsiichtigen verloren gegangen sein. 

Sohlern*” macht auch auf die Anlage zu einem iibermaBigen Appetit 
aufmerksam, die er allerdings in einer groBen Anlage des Bauches sieht; 
das erscheint ganz plausibel und wird auch anscheinend aus den Zahlen 
Sohlerns bewiesen (Messung von Brust-, Bauchumfang und Kérperlange und 
deren Verhaltnis zueinander). Sohlerns Auffassung stimmt zu den Befunden 
Neifer und Breunigs*’, daB das Sattigungsgefiithl vom intrastomachalen 
Druck abhangt. Ein kleiner Bauch muf daher eher ein Sattigungsgefiihl 
hervorrufen. 

Es gibt iibrigens auch Fettsiichtige, das sind dann solche des konstitu- 
tionellen Typus, die (zeitweise wenigstens) tiber auffallend schlechten Appetit 
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klagen, bei denen ferner der eigentliche Appetit und auch das Hungergefiihl 
fehlt, und die nur essen, weil ein Gefiihl der Magenleere bei ihnen 
subjektiv mit starken Schwachegefiihlen einhergeht. Das fiihrt dazu, daB sich 
viele dieser Fettsiichtigen gewohnheitsgemaf8 alle paar Stunden Nahrung zu- 
fuhren, wenn auch in kleinen Quantitaten, nur um dieses Gefiihl subjektiver 
Schwache los zu werden. Man trifft das besonders haufig bei dem anamischen 
Typ der Fettleibigen. 

Was den Magen anbetrifft, so kann man Form- und Lageverande 
rungen des Magens bei Fettsiichtigen relativ selten beobachten. Unter den 
uns zur Verfiigung stehenden Krankengeschichten und eigenen Beobachtungen 
konnten wir keinen einzigen Fall eines atonischen Magens finden. Dagegen 
ist es sicher, daB namentlich starke Esser iiber eine Megalogastrie verfiigen 
koénnen, d. h. tiber einen groBen Magen, einen Magen mit vermehrter Kapa- 
zitat, ohne daB dabei der Magen in bezug auf Form und Motilitat ein 
anormales Verhalten zeigt. Sekretionsstérungen des Magens konnten 
wir nur bei denjenigen Fettleibigen beobachten, die zugleich einem starken 
Alkoholabusus gefrént haben. Hier sind dann die Zeichen eines subaciden 
Magenkatarrhs mit Verminderung der Salzsaure, Auftreten von Schleim bei 
gleichzeitig bestehender Pharyngitis und Oesophagitis festzustellen. Eine voll- 
standige Achylia gastrica mit gastrogenen Darmerscheinungen haben wir bei 
unseren Fettstichtigen nicht beobachten kénnen. Supersekretionszustande als 
Ausdruck chronischer Magenerkrankung sind bei den Fettstichtigen aufer- 
ordentlich selten. Voriibergehende Supersekretionszustande findet man_ bei 
Fettsiichtigen, wenn sich die ersten Zeichen der Splanchnicus-Arteriosklerose 
mit Hochstand des Zwerchfelles, starker Gasbildung im Magen und Darm, 
vielfachen Verdauungsbeschwerden unter dem Symptomenkomplex der Plethora 
abdominalis einstellen, doch pflegen diese Supersekretionszustande, wie man 
es objektiv feststellen kann, bei entsprechender Behandlung (Brunnentrinkkur) 
bald wieder zu verschwinden. 

Eine haufige Komplikation stellt erfahrungsgemaB das Magencarcinom 
bei der Fettsucht dar. Wenn auch ein innerer Zusammenhang nicht ohne- 
weiters zuzugeben ist, so soll man doch immerhin bei Fettleibigen, die vorher 
nie iiber Magenbeschwerden geklagt haben, bei andauernden Magen- 
beschwerden, verbunden mit Abmagerung, an das Magencarcinom denken, 
eventuell auch eine Probelaparotomie nicht scheuen. 

Haufig mit Magenbeschwerden verwechselt werden iibrigens perigastriti- 
sche Verwachsungen, erzeugt durch kleine Lipombildungen in der vorderen 
Bauchwand, vor allen Dingen zwischen Schwertfortsatz und Nabel in der 
Linea alba (Herniae epigastricae). Diese kleinen, in die Fascie eingewebten 
Lipome liegen praperitoneal und vermégen das Peritoneum, mit dem sie ver- 
wachsen sind, durch die Fascie oder, wenn sie auch in der Muskulatur liegen, 
durch die Muskeln in den Bruchkanal hineinzuziehen. Der andauernde Reiz 
aut das Peritoneum fithrt zur Entziindung und Verwachsung des Bauchielles 
mit den Nachbarorganen, und so kommt es bei diesen kleinen Lipomen des 
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Epigastriums sehr haufig zu perigastritischen Verwachsungen. Die Fillung 
des Magens, vor allem die starkere Belastung des Magens fiihrt daher unter 
solchen Verhaltnissen zu starken Schmerzen, die oft genug mit Ulcus ventri- 
culi, bzw. Cholelithiasis und superaciden Magenbeschwerden (Rhagaden) ver- 
wechselt werden. Es kann dabei im Gefolge einer Hernia epigastrica sekundar 
durch die Perigastritis zu einer Hypersekretion kommen. Die Behandlung der 
Hernia epigastrica kann, wenn sie starke Magenbeschwerden verursacht, nur 
eine chirurgische sein, die interne Therapie versagt gewohnlich vollstandig. 

Bei dieser Gelegenheit sei iibrigens nicht nur auf die Haufigkeit der Fett- 
briiche der vorderen Bauchwand, sondern auch auf die Haufigkeit der Hernien 
bei der Fettsucht aufmerksam gemacht. Am allerhaufigsten findet sich der 
Nabelbruch bei Fettleibigen. Das Nabelbruchleiden braucht sich bei der Fett- 
sucht oft erst im 4. bis 5. Dezennium zu entwickeln, stellt indes gar bald 
durch die schnelle GréBenzunahme ein Leiden dar, das fiir den Fettleibigen 
schicksalsschwer werden kann. Die dauernde Steigerung des intraabdominellen 
Druckes einerseits, anderseits wohl auch ein reichlicher Fettgehalt des Nabel- 
gewebes, das ihn nachgiebig macht, oder auch das Sich-Einschieben kleiner 
Lipome in die Fascie und in die natiirlichen Spalten am Nabel bewirken zu- 
sammen das vorzugsweise Entstehen des Nabelbruches bei der Fettsucht. Die 
dauernde Steigerung des intraabdominellen Druckes, durch den bei jeder An- 
strengung der Leibesinhalt (vor allem das Netz) gegen die Nabelbruchpforte 
gedrangt wird, fihren zur schnellen VergréBerung des Nabelbruches. Im 
Laufe einiger Jahre kann nach unseren Beobachtungen die Bruchpforte des 
Nabels unter Umstanden so grof8 werden, daf man eine bis zwei Fauste 
hineinlegen kann. Die Prognose der groBen wie der kleinen Nabelbriiche bei 
Fettleibigen ist immer ernst zu stellen, weil hier die Gefahr der Einklemmung, 
selbst nur von Netz, eine auSerordentlich groBe ist und erfahrungsgema8 
Fettsiichtige die indizierte Operation schwer iiberstehen, wahrend die Taxis, 
d. h. die unblutige Reposition, oft schwer oder gar nicht gelingt. Man wird 
sich daher entschlieBen miissen, Leuten, die eine ausgepragte Neigung zur 
Fettleibigkeit haben, die Operation des Nabelbruches méglichst friihzeitig zu 
raten, zumal da die gebrauchlichen Nabelbruchbander bei Fettleibigen der 
VergroBerung des Bruches nicht geniigend entgegenwirken kénnen. Viele 
Frauen, die geboren haben, kénnen eine starke Diastase der Musculi recti an 
der vorderen Bauchwand aufweisen, durch die es bei ihrer Fettsucht zu einer 
hernidsen Ausstiilpung eines groBen Teiles der Bauchhéhle kommt. In solchen 
Fallen mu8 man ganz besonders darauf achten, da8 durch entsprechende 
Bandagen, bzw. Leibbinden, der weiteren Diastase der Recti vorgebeugt wird, 
weil durch die Diastase wohl weniger eine Gefahr der Einklemmung von 
Bauchinhalt vorhanden ist, als wie eine immer starker werdende Schwache 
der Bauchmuskulatur, die speziell fiir die Defakation von ungiinstiger Be- 
deutung ist. 

Auch Leistenbriiche gehdren bei den Fettsiichtigen nicht zu den Selten- 
heiten, obgleich sie sich nach unseren Beobachtungen weniger haufig finden 
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als Nabelbriiche. Auch hier sollte man frithzeitig, um der VergréBerung des 
Bruches und der Gefahr der Einklemmung zu begegnen, auf baldige operative 
Beseitigung drangen, solange noch das Herz der Fettsiichtigen gut ist; man 
kann das um so eher tun, als heute die Chirurgie im stande ist, die Briiche 
mit Lokalanasthesie zu operieren. 

Fine haufige Komplikation der Fettsucht stellt die Cholelithiasis dar. Der 
innere Zusammenhang ist verstandlich seit den neueren Kenntnissen itber die 
Bedingungen der Gallensteinbildung. Wir wissen, daB die Ursache der Gallen- 
steinbildung in einem Ausfall des kolloidal in der Galle gelésten Cholestearins 
besteht, und daB auf der anderen Seite gerade die Aufnahme einer fettreichen 
Nahrung zur Vermehrung des Cholestearins in der Galle fithrt. Kommen vor- 
ubergehende oder langer dauernde Stauungen des Inhaltes der Gallenblase, 
wie sie durch Abknickungen der Gallenblase leicht erzeugt werden, hinzu, so 
sind physikalisch-chemisch ohneweiters die Bedingungen zum Ausfallen des 
Cholestearins und damit zur Bildung des Cholestearinsteines gegeben. Die 
sekundare Infektion der Gallenblase durch ascendierende Bakterieneinwande- 
rung vom Darm aus, die bei intermittierenden Stauungszustanden in der 
Gallenblase eine haufige ist, oder auf blutmetastatischem Wege fiihrt dann 
zur Bildung der Cholecystitis. Die Abknickung der Gallenblase kommt bei 
der Leber der Fettsiichtigen leicht zu stande, weil durch die Fettinfiltration, 
die sich bei der Fettsucht auBerordentlich haufig findet (s. w. u.), das schwerer 
werdende Organ unter Umstanden eine Neigung gewinnt, nach unten zu 
fallen, wobei sich der vordere Rand der Leber besonders tief einstellt (Hepato- 
ptose). v. Noorden weist allerdings darauf hin, daB die Diagnose der 
Gallensteine anscheinend bei Fettsiichtigen relativ haufig falsch gestellt 
wird. Kolikartige Schmerzen sind nach v. Noorden hier oft auf eine er- 
schwerte Passage des Kotes durch den Querdarm bei gleichzeitig vor- 
handener Koloptose zuriickzufiihren. Indessen sind wir in der Lage, 
durch das Roéntgenverfahren gerade die Passagehindernisse durch den Dick- 
darm eingehend zu studieren und finden, daB es zu einem abnormen 
Tiefstand des Kolons bei der Fettsucht gewohnlich nur dann kommt, 
wenn starke Entfettungskuren vorangegangen sind und wenn gleichzeitig 
eine abnorme Schlaffheit der vorderen Bauchwand vorhanden ist, wie man 
sie gerade bei Frauen findet, die schon mehrere Geburten hinter sich 
haben; da dagegen bei Fettsiichtigen, die noch nicht intensiver entiettet 
sind, die Lage des Dickdarms keine wesentlich von der Norm abweichende 
fiir gewohnlich ist. Passagehindernisse werden nach unserer Beobachtung 
gewohnlich durch ein Hindernis in der Flexura coli sinistra erzeugt. Esrist 
dabei nicht einmal notwendig, daB diese Flexur durch entziindliche Ver- 
wachsungen und Strange stenosiert wird, es geniigt oft ein abnormer Hoch- 
stand der linken Flexur mit starker Luftfiillung einerseits und Tiefstand des 
Colon transversum bei Steigerung des intraabdominellen Druckes anderseits, die 
Fortbewegung des Kotes durch die Flexur mit kolikartigen Beschwerden einher- 
gehen zu lassen. 
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Einer der gewohnlichen Befunde bei Fettsiichtigen ist die Fettleber, die 
eine Fettinfiltration darstellt. Dabei handelt es sich (mikroskopisch) um Ein- 
lagerungen zum Teil groBer Tropfen sowohl in die peripheren Teile der Leber- 
lobuli' als auch in das Centrum; der Kern der Zelle wird dabei durch die 
Fetttropfen zur Seite gedriickt. Durch die Fettinfiltration wird die Leber gro, 
plumprandig, die Oberflache, wenn auch stark gewélbt, bleibt glatt. Makro- 
skopisch zeigt die Leber ein hellgraues Aussehen. Durchschneidet man eine 
solche Leber, so bleibt das Fett am Messer haften. Die Fettleber ist eine wohl- 
bekannte Erscheinung in der Landwirtschaft, um dem verwéhnten Gaumen die 
delikate Leberpastete zu verschaffen. Es wird namlich durch das sog. Nudeln 
der Ganse, also durch eine intensive Mast, eine typische Fettleber erzeugt. 
Die Fettinfiltration, die bei der Fettsucht nur eine Steigerung eines physio- 
logischen Geschehens ist, mu8 in den héchsten Graden insofern als etwas 
Pathologisches genommen werden, als durch die Massenzunahme der Leber 
infolge der Zunahme des intracellularen Fettes, die Blutcirculation in der 
Leber eine schlechtere wird. Der erste Beginn der Stauung im Pfortaderkreis- 
lauf wird durch die Fettleber bedingt. So sieht man auch sehr haufig gleich- 
zeitig mit ausgepragter Fettleber bei Fettsiichtigen das erste Auftreten von 
Hamorrhoidalknoten am Mastdarm. Langer dauernde und quantitativ um- 
fangreiche Fettinfiltration kann in der Leber sekundar zur Atrophie des Leber- 
parenchyms ftihren, die allerdings wohl nur dann nennenswerte Grade erreicht, 
wenn gleichzeitig eine gewisse Schwache des rechten Ventrikels ein Ansteigen 
des Druckes in der Vena cava inferior bewirkt und damit auch in den centralen 
Venae hepaticae. In solchen Fallen kommt es dann zur Atrophie des Leber- 
parenchyms (um die Centralvene herum), zu sekundarer Bindegewebsent- 
wicklung bei gleichzeitig vendés-hyperamischer Leber. Das ist das Bild der 
Induratiocyanotica der Leber bei gleichzeitiger Adipositas oder 
Lipomatosis hepatis. Es stellt dann die Leber ein in héheren Graden 
geschwollenes Organ dar, dessen Konsistenz, soweit man es durch die fett- 
reichen Bauchdecken abtasten kann, vermehrt ist, dessen Oberflache glatt ist, 
aber eine gewisse Druckempfindlichkeit aufweist. In diesen Fallen werden ganz 
besonders die Varicositaten der unteren Extremitaten und auch die Hamor- 
rhoidalknoten am Mastdarm manifest; man hat dann das Bild des bereits auf 
Seite 339 beschriebenen Symptomenkomplexes der relativen Insuffizienz des 
rechten Ventrikels noch in seinen Anfangsstadien vor sich. 

Zu den Organen, die haufig bei der Fettsucht in Mitleidenschaft gezogen 
werden, gehdrt das Pankreas. Die Lipomatose des Pankreas, auch die 
fettige Infiltration des Pankreas genannt, stellt eine haufige Teilerscheinung 
allgemeiner Fettsucht dar. Ihrem Wesen nach besteht sie in einer Vermehrung 
des interstitiellen Fettgewebes mit sekundarer Atrophie der Driisenacini. Unter 
Umstanden kann auf diese Weise das Pankreas ganz und gar in einen schlaffen 
Fettlappen umgewandelt sein, in dem bisweilen kaum noch Reste von Driisen- 
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gewebe aufzufinden sind. Merkwiirdigerweise pflegt diese Atrophie des 
Pankreas bei Fettsiichtigen klinisch nicht manifest zu werden. Es ist uns nicht 
gelungen, auch nur in einem einzigen Falle von Fettsucht mit Verdauungs- 
storungen nachzuweisen, die etwa auf eine Atrophie des Pankreas zuriick- 
zufuhren gewesen waren. Wir miissen also schon sagen, daB die Atrophie 
des Pankreas sich klinisch dem Nachweise véllig entzieht. Allerdings ist es 
naheliegend, in manchen Fallen die Glykosurie der Diabetiker auf jene 
Pankreasatrophie zu beziehen, wie es beispielsweise auch v. Hansemann tut. 

Ferner ist eine Erkrankung des Pankreas gerade in Hinblick auf die Fett- 
sucht wichtig, weil sie hier ebenso wie bei an Gallensteinen leidenden Patienten 
relativ haufig ist. Das ist die Fettgewebsnekrose des Pankreas. Die 
nach mechanischen Verletzungen der Driise auftretende Fettgewebsnekrose ist 
pathogenetisch leicht zu erklaren, dagegen nicht die Fettgewebsnekrose, wie 
wir sie haufig gerade bei der Fettsucht ohne traumatischen AnlaB finden. Es 
existiert allerdings eine Anzahl von Theorien, die die Nekrose des Fettgewebes 

-erklaren sollen. So hat Chiari an eine intravitale Autodigestion des Driisen- 
gewebes durch das Trypsin gedacht, wozu die Veranlassung in Circulations- 
storungen zu suchen sei. Durch die Zerstérung von Driisenparenchym soll es 
dann zum Austreten von Pankreassaft aus den Driisenacini kommen und nun- 
mehr zu einer Zerstérung des Fettgewebes der Driise durch das fettspaltende 
Ferment des Pankreas. Andere Autoren halten das Austreten von Driisensaft 
aus dem Parenchym nicht fiir hinreichend erklarend, sie denken noch an eine 
Aktivierung des Pankreassekretes (vom Blute aus, durch Triimmer von Leuko- 
cyten etc., Eppinger), doch sind das Theorien, die zunachst nicht vdllig be- 
friedigen kénnen. Es ist nicht unwahrscheinlich, und neuere Untersuchungen 
Seidels (v. Bruns Beitrage zur klinischen Chirurgie, 1913, LXXXV, S. 2) 
weisen darauf hin, daB durch die Papilla Vateri in den Ductus vom Darm aus 
feste und fliissige Massen (z. B. Fette etc.) eintreten kénnen, die zur Dilatation 
der Gange infolge Stauung, ReiBen des Parenchyms und so zum Austreten von 
Pankreassaft fiihren. Ist die Fettgewebsnekrose eine ausgedehnte, so finden 
sich fettnekrotische (grauweiBe, opake) Gewebspartien nicht nur in der Driise, 
sondern auch im Fettgewebe der Umgebung (im Netz- und im Mesenterium 
sowie im retroperitonealen Fettgewebe, das sind die Balserschen Fettgewebs- 
nekrosen). Die Fettgewebsnekrose des Pankreas kann dabei zu_ vélliger 
Sequestration der Driise fiihren. Das Bild, das die Fettgewebsnekrose bei den 
Fettsiichtigen klinisch hervorruft, ist das eines schweren peritonealen Krank- 
heitsbildes, beginnend mit epigastralem Schmerz, Erbrechen, Meteorismus, 
kleinem, frequentem Puls bis zum Kollaps. Durch rechtzeitige Erkennung ist 
Heilung durch chirurgische Therapie méglich. 

Was die Verdauung des Fettsiichtigen anbelangt, so finden wir in der 
Mehrzahl aller Falle eine durchaus normale Verdauung hinsichtlich der Aus- 
nutzung von EiweiB, Fett und Kohlenhydraten; die Qualitat des Stuhles pflegt 
in der Mehrzahl der Falle eine durchaus normale zu sein und Obstipation nur 
in einer kleinen Zahl von Fallen vorhanden zu sein. Nach unseren Aut- 
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zeichnungen haben nur 5°/, der Fettsiichtigen, die wir beobachten konnten, 
Obstipation aufgewiesen. Dazu gehérten einmal die Leute mit dem Typ der 
Plethora abdominalis (Hochstand des Zwerchfells, Gasbauch, Verdauungs- 
stérung) und zweitens manche Form anamischer Fettsucht bei Frauen mit 
schlaffen Bauchdecken. Die iibrige Zahl der Fettsiichtigen bot sogar aufer- 
ordentlich giinstige Stuhlverhaltnisse dar. Manche Fettsiichtige setzten am 
Tage nach jeder Mahlzeit einen durchaus normal befundenen Stuhl seit Jahren 
ab und haben nie in ihrem Leben iiber Verdauungsbeschwerden zu klagen 
gehabt. v. Noorden macht mit Recht auf das haufige Auftreten von Darm- 
stérungen im Anschlu8 an Entfettungskuren aufmerksam, die gleichzeitig 
durch das Trinken von Bitterwasser, Marienbader, Karlsbader etc. unterstutzt 
wurden. ,,Bei dem Unverstand“, sagt v. Noorden, ,,mit dem haufig diatetische 
Entfettungskuren eingeleitet und durchgefiihrt werden, und bei der Art, wie 
nur gar zu oft nach dem mittelalterlichen Spruche ,qui bene laxat, bene curat‘ 
an beriithmten Trinkquellen der Darm maltratiert wird, kann man sich tber 
die bleibenden Nachteile dieser Kuren nicht wundern.“ 

Ein qualendes Leiden fiir den Fettsiichtigen stellen allmahlich die Hamor- 
rhoidalknoten dar. Sie sind in erster Linie durch Stauungen in dem Gebiete 
der Pfortader, in zweiter Linie auch durch Insuffizienz des rechten Ventrikels 
bedingt und stellen gerade bei der Fettsucht eine recht unerwiinschte Kom- 
plikation dar, fithren zu Blutverlusten, starken Schmerzen und sonstigen Reiz- 
erscheinungen (starker Juckreiz am Anus!). 


Der Urogenitalapparat. 


Ausgepragte Stérungen seitens der Nieren sind nur in wenigen Fallen 
bei Fettsiichtigen festzustellen. Solange keine St6rungen von seiten des Herzens 
vorhanden sind, ist der Harn von normaler Beschaffenheit, wenn auch in 
heiBen Tagen, bzw. wenn der Patient starkere kérperliche Arbeiten zu ver- 
richten hat, der Harn meist hochgestellt ist. Hat der Patient die Méglichkeit, 
viel zu ruhen, dann gewinnt der Harn vollstandig normale Beschaffenheit. 
Bei Fallen von plethorischer Fettsucht mit hohen Blutdruckwerten (iiber 
180 mm Quecksilber) nimmt der Harn (sofern nicht eine echte Schrumpf- 
niere vorhanden ist) meist ein specifisches Gewicht an, das sich um 1015 bis 
1020 bewegt, erscheint schon auBerlich héher gestellt, die Urinmenge betragt 
ca. 1 /. Manchmal kénnen sich im Harnsedimente einige hyaline oder granu- 
lierte Cylinder und Epithelien finden, auch Spuren Albumen. Auch mit dem 
Polarisationsmikroskop lassen sich im Sediment keine Lipoide nachweisen. 
Trotzdem 1aBt sich durch ein einfaches Experiment in solchen Fallen eine 
gewisse Minderwertigkeit der Niere nachweisen, wenn man dem Patienten des 
Morgens 1—2/ Flissigkeit zu trinken gibt und die Ausscheidungskurve des 
Harns unter Bestimmung des specifischen Gewichtes feststellt. Es zeigt sich 
dann, daB diesen Nieren die Fahigkeit verloren gegangen ist, einen reichlichen 
Harn mit niedrigem specifischen Gewicht auszuscheiden. Diese Niere bei Fett- 
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suchtigen mit gespanntem Blutdruck stellt natiirlich nichts fiir die Fettsucht 
allein Charakteristisches dar, sondern findet sich als Ausdruck der Splanchnicus- 
Sklerose in der Form der sog. arteriosklerotischen Schrumpf- 
niere. Wir fanden sie bei 6—7°/, der Fettsiichtigen, wahrend wirkliche 
Nierenerkrankungen interkurrent bei Fettsiichtigen nicht haufiger und seltener 
zu finden sind, wie bei allen anderen Erkrankungen. DaB sich eine Fettsucht 
oft an eine akute, bzw. subakute und chronische Nephritis infolge falscher 
Alimentation anschlieBt, wurde von uns schon auf S. 331 beriihrt. 

Wir méchten hier noch betonen, daB bei einer gewissen Form der Fett- 
sucht, die Jmmermann die hybride Form nennt, das Wasserausscheidungs- 
vermégen durch den Harn ein von der Norm abweichendes ist. Diese Falle 
bieten, wie wir es schon auf S.330 erwahnt haben, einen gewissen myx- 
ddematésen Einschlag und zeigen in bezug auf den Urin folgendes Verhalten: 
Harnmenge gewohnlich vermindert, ca. 500—800. Der Harn ist dunkel und 
sedimentiert sofort nach dem Stehen. Das specifische Gewicht des Harns ist 

-hoch. Die Eindickung des Harns ist nicht etwa die Folge starker SchweiB- 
und Wasserverluste des Korpers, sondern die Folge einer primaren Wasser- 
retention in den Geweben, obschon von einem wirklichen Hydrops nicht ge- 
sprochen werden kann. Wie weit hier Quellungszustande des Bindegewebes 
eine Rolle spielen, d. h. kolloidale Zustandsanderungen, entzieht sich der Be- 
urteilung. DaB8B aber hier Stérungen der inneren Sekretion mit den Wasser- 
stoffwechselst6rungen zusammenhangen, 1aBt sich indirekt dadurch beweisen, 
daB durch Verabreichung von Schilddriisenpraparaten, Eierstockpraparaten 
etc. sofort eine Besserung zu erzielen ist, die in einer Vermehrung der Harn- 
menge, Vermehrung der ausgeschiedenen Stickstoffmenge, Phosphorsauremenge 
und Harnsauremenge besteht. Wir verfiigen iiber eine Reihe derartiger Stoff- 
wechselversuche, die dieses Verhalten evident beweisen. 

Was die Beeinflussung der Sexualorgane durch die Fettleibigkeit an- 
betrifft, so wird bei Mannern in manchen Fallen durch starke Adipositat der 
Bauchdecken und der Oberschenkel die Potentia coeundi mechanisch unmég- 
lich gemacht. Die Potentia generandi ist in manchen Fallen von Fettleibigkeit 
entschieden herabgesetzt, u. zw. kausal durch die Fettleibigkeit (vgl. hierzu die 
in der Literatur vorliegenden Abhandlungen von Kisch**, Firbringer®® u. a.). 
Im allgemeinen aber kann man nicht etwa generell eine Verminderung der 
Potenz bei der Fettleibigkeit annehmen, gibt es doch im Gegenteil genug Fett- 
leibige, deren Potenz nicht nur normal, sondern sogar tibernormal ist. Hautiger 
finden sich Anomalien der Sexualorgane bei den fettleibigen Frauen, 
starke Entwicklung der Briiste, die allerdings in der Regel auf starke 
Wucherung des retromammaren Fettgewebes zuriickzufiihren ist und nur in 
seltenen Fallen auf eine echte Hypertrophie des Driisenkérpers, ist durchaus 
nichts Seltenes. Unter den Stérungen der genitalen Sphare sind bei fettleibigen 
Frauen im allgemeinen Anomalien der Menstruation (im Sinne der Amenor- 
rhée) und frithzeitiges Einsetzen des Klimakteriums zu beobachten. Die 
Sterilitat bei fettleibigen Frauen ist auch gréfer als bei normalen Frauen, es 
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diirfte diese Sterilitat nicht zuletzt auf Anomalien der Sexualorgane zuriick- 
zuftthren sein. 

Von sonstigen Anomalien bei Fettsiichtigen erwahnen wir noch Stérungen 
der Absonderung von Talg und Schweif von seiten der Haut. Allerdings wird 
von Leubuscher*', der entsprechende Untersuchungen angestellt hat, die Ab- 
sonderung des Hauttalges bei Fettsiichtigen eher vermindert gefunden. Trotz- 
dem heben wir nach unseren klinischen Beobachtungen hervor, daB die 
Seborrhée bei Fettsiichtigen etwas durchaus Haufiges ist. Die vermehrte Ohren- 
schmalzabsonderung, die Seborrhoea capillitii, ja auch das seborrhoische 
Ekzem gehort namentlich bei Mannern zu den haufiger von uns beobachteten 
Nebenerscheinungen der Fettsucht. 

Die vermehrte Schwei®bildung der Fettsiichtigen haben wir schon bei der 
Besprechung der physikalisch-chemischen Warmeregulation und Warmeabgabe 
erwahnt. Sie tritt bei Fettsiichtigen ein, wenn die Warmestrahlung und -leitung 
der Haut nicht geniigt, die produzierte Warme des Kérpers abzufuhren. 
Wissenschaftliche Untersuchungen haben uns den zahlenmaBigen Beweis 
erbracht, daB in der Tat eine erhebliche Steigerung der Wasserdampfabgabe 
in Form von Schweif bei Fettsiichtigen zu konstatieren ist, sobald die Tem- 
peratur der Umgebung tber 30°C steigt und besonders, wenn die Luft mit 
Feuchtigkeit gesattigt ist. Bei niederen Temperaturen und bei trockener Luft 
unterscheidet sich beziiglich der Wasserabgabe der Fettsiichtige nicht vom 
Normalen. So fand Schattenfroh*® im Respirationsversuch, der an einer fetten 
Versuchsperson angestellt wurde, da die nackt untersuchte Person sich 
bei einer Lufttemperatur von 25—30° C beziiglich der Wasserabgabe von 
einer gesunden und normalen Versuchsperson nicht unterscheidet. Erst bei 
einer héheren Temperatur fand er Differenzen, u. zw. stieg die Kurve der ab- 
gegebenen Wassermenge bei der fetten Person rasch an, wahrend sich die 
des Mageren nur langsam erhebt, um bald in eine horizontale Linie auszu- 
laufen. Bei der Temperatur des Blutes verhielt sich die Wasserabgabe der 
fetten Versuchsperson, mit derjenigen des Mageren verglichen, pro 1 m? K6érper- 
oberflache wie 1°4:1. Bei Bekleidung und einer AuBentemperatur von 12 bis 
20°C stellte sich das Verhaltnis des Fetten zu dem Mageren in der Wasser- 
abgabe wie 16:1. Die Arbeitsversuche bei einer kérperlichen Leistung von 
ca. 15.000 mkg in der Stunde ergab beim Fetten eine enorme Wasserdampf- 
abgabe unter profuser SchweiBsekretion, wobei es nicht gelang, die Kérper- 
temperatur normal zu erhalten; sie stieg um 0°35° an. Der Magere vermochte 
dagegen die Warme lediglich durch die Erhodhung der Hauttemperatur unter 
Strahlung und Leitung abzugeben, ohne daB die Wasserabgabe wesentlich 
vermehrt zu werden brauchte. Ahnliche Versuche stellten Brodien und Wolpert 
an, wie auch Schwenkenbecher™. Sie kamen im groBen und ganzen zu gleichem 
Resultate. 

Mit dem Schweife des Fettsiichtigen kénnen erhebliche Mengen Stickstoffs 
(etwa 1—2 g N pro die) ausgefiihrt werden (Eduard Cramer**). Die Neigung 
des Fettsiichtigen, vor allen Dingen bei der Arbeit zu schwitzen, fiihrt zu 
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haufig auftretenden Ekzemen, besonders an den Hautfalten. Wir haben daraut 
schon auf S. 334 aufmerksam gemacht. Die sekundare Infektion der Haut in 
Form der Acne, Furunculosis ist infolgedessen bei Fettsiichtigen etwas nicht 
allzu Seltenes. 

Auf die Varicen an den unteren Extremitaten der Fettsiichtigen haben wir 
gleichfalls schon hingewiesen. Sie hangen, wenn wir von einer gewissen Anlage 
(Nachgiebigkeit der Venenwand) absehen, wahrscheinlich mit einer allmahlich 
sich entwickelnden Insuffizienz des rechten Ventrikels zusammen. Venen- 
ektasien und Capillarektasien findet man iibrigens auch am 
Brustkorbe in Form einer Zone ektatischer HautgefaBe in der Nahe der 
unteren Lungengrenze, auf die zuerst Sa/li®® aufmerksam gemacht hat. Sie 
diirften ebenfalls auf (lokale) Circulationsanomalien bei der Fettsucht zuriick- 
zufiihren sein. 

Was die Verhaltnisse des Blutes anbelangt, so findet man bei den plethori- 
schen Formen der Fettsucht Zahl der roten Blutkérperchen und Hamoglobin- 
gehalt im ganzen normal. Bei den anamischen Formen dagegen ist die Zahl 
der roten Blutkérperchen oft sogar etwas iiber die Norm vermehrt; schon 
Bouchard” konstatierte, daB sich die Zahl der roten Blutkérperchen in solchen 
Fallen im allgemeinen auf 5*/, Millionen und mehr in 1 mm* Blut erheben kann. 
Dabei braucht auf der anderen Seite durchaus nicht eine entsprechende Ver- 
mehrung des Hamoglobingehaltes vorhanden zu sein, im Gegenteil findet man 
oft Werte zwischen 70 und 80°/, Hamoglobin, gemessen nach Sahli. Daraus 
ergibt sich eine Verminderung des Farbeindex unter 1. Kisch®* hat ebenfalls 
eine Reihe von Blutuntersuchungen an Fettsiichtigen durchgefithrt und ge- 
funden, daB unter 100 Fallen von Fettsucht das Hamoglobin in 79 Fallen 
vermehrt, in 21 Fallen vermindert war. Die héchsten Hamoglobinwerte traf 
er bei hereditaren Fettsiichtigen und den starken Essern an, also Fallen, die 
meist der plethorischen Form der Fettsucht zugehéren. Das Minimum bei den 
Fettstichtigen mit Syphilis, alkoholischer oder in der Aszendenz tuberkuléser 
Anamnese. Unter den Frauen fand er die héchsten Hamoglobinwerte bei den- 
jenigen, die in der Menopause waren, die niedrigsten bei jungen Madchen, 
die menstruelle Stérungen aufwiesen. 

Was die Rolle des Nervensystems bei der Fettsucht anbelangt, so ist eine 
Erscheinung, die man bei hochgradiger Fettsucht oftmals antrifft und die 
wahrscheinlich auf eine gewisse Andamie des Gehirns zuriickzufiihren ist, die 
Schlafsucht. Wir haben Falle beobachten kénnen, wo Fettsiichtige in 
jeder Ruhelage sofort einschliefen, ja es gaben uns sogar einige der Patienten 
an, daB sie mitunter sogar im Stehen eingeschlafen seien. Daf hier wirklich 
ein Zusammenhang mit der Fettsucht gegeben ist, beweist der einfache therapeuti- 
sche Entfettungseffekt: die Schlafsucht verschwindet dann bis zu einem gewissen 
Grade. Es ist die zu grunde liegende Hirnanamie auf eine schlechtere Blut- 
versorgung des Gehirns zuriickzufiihren, die sich aus statischen Griinden beim 
Gehirn am ehesten geltend machen mu8; man kann sie auch vornehmlich 
bei andmischen Formen der Fettsucht beobachten. Neben der Schlafrigkeit 
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finden sich auch meist Zeichen von Schwindel, der besonders dann auftritt, 
wenn der Patient aus der horizontalen in die vertikale Lage iibergeht oder 
wenn er plotzlich Drehungen, Biegungen des Rumpfes etc. macht. Auch 
Anfalle von Ohnmacht mit Nausea erklaren sich, wie der Schwindel, als Folge 
der Hirnandmie, wobei die schlechte Blutversorgung des Gehirns in manchen 
Fallen auch schon auf cerebrale arteriosklerotische Veranderungen zuriick- 
zufiihren ist, umsomehr, da diese Stérungen sich am hdaufigsten im 4. bis 
5. Dezennium bei den Fettsiichtigen finden. 

Die Arteriosklerose der Hirnarterien ist bei Fettsiichtigen 
soweit man wenigstens aus dem Auftreten von Hirnblutungen Schliisse machen 
kann, durchaus nichts Seltenes. Gehért schon oft schwer stillbares Nasenbluten 
zu haufigeren Erscheinungen der Fettsucht in hoherem Alter, die man auf 
Arteriosklerose zuriickfithren mu, so findet man unter den plotzlichen Todes- 
fallen Hirnblutungen in nicht geringer Zahl. Maschka*® hat bei plétzlich ge- 
storbenen Fettsiichtigen 12mal Lungenddem, 6mal Hirnblutungen und einmal 
Herzruptur feststellen kénnen. Kisch® hat unter 18 Autopsien Fettsiichtiger 
12 Falle mit Arteriosklerose nachgewiesen, ein Drittel der Falle war ebenfalls 
an Hirnhamorrhagie auf arteriosklerotischer Basis gestorben. Das weist 
jedenfalls auf die Haufigkeit der cerebralen Arteriosklerose bei Fettstich- 
tigen hin. 

Andere Formen der cerebralen Arteriosklerose haben wir bei Fettsiichtigen 
nicht beobachten kénnen; vor allem keinen Fall lacunarer Hemiplegie, Pseudo- 
bulbarparalyse etc. Das liegt wahrscheinlich daran, da8 im allgemeinen die 
Lebensdauer der (hochgradigen) Fettsiichtigen eine kiirzere ist und deshalb 
die schweren degenerativen Veranderungen an den Hirnarterien nicht zum 
Ausdruck kommen. Ist erst einmal Arteriosklerose der Hirnarterien bei Fett- 
leibigen vorhanden (mit gleichzeitig erhéhtem Blutdruck), so ist infolge der 
Anstrengungen, die ein Fettsiichtiger bei seiner Kérpermasse machen muB, die 
Gefahr der Hirnapoplexie eine auBerordentlich naheliegende. 


Besondere Formen der Fettsucht. 


Die hypophys&are Fettsucht. 

1901 hat A. Frohlich ein Krankheitsbild beschrieben, das mit den 
Symptomen eines Tumors der Hypophyse die Symptome einer sich rasch ent- 
wickelnden Fettleibigkeit und dystrophische Stérungen der Genitalien darbot. 
Frohlich nahm einen Kausalkonnex zwischen der Hypophysenerkrankung und 
jenem Krankheitsbilde an, und da durch zahlreiche Beobachtungen der 
Literatur dieser Kausalkonnex bestatigt worden ist, so spricht man heute von 
einer Dystrophia adiposo-genitalis (Bartels), auch hypo- 
physaren Fettsucht. In Frankreich ist von Launois und Cléret®? das gleiche 
Krankheitsbild unter dem Namen Syndrom hypophysaire adiposo-génital 
beschrieben worden. Im allgemeinen setzt sich dieser Symptomenkomplex stets 
zusammen aus dem Tumor der Hypophysengegend, aus einer Hypoplasie des 
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Genitales und als drittem aus dem Symptom der Fettsucht, die im Vorder- 
grund der klinischen Erscheinung steht. Diese Fettsucht entwickelt sich be- 
sonders um Brust und Bauch, oft exzessiv, fiihrt indessen auch zu Fettablage- 
Tungen in den tbrigen Korperregionen. Durch die eigenartige Fettverteilung 
gewinnt das Individuum einen gewissen femininen Typus, auch wenn es sich 
um ein mannliches Individuum handelt. Die Haare und die Haut weisen dabei 
ebenso wie die Nagel regressive Ernahrungsstérungen auf, die Haut erscheint 
trocken, die Temperatur der Haut subnormal. Was die Hypoplasie oder In- 
volution des Genitals anbelangt, so tritt sie bei Frauen in erster Linie durch 
Ausbleiben der Menses, zum mindesten unregelmaBige Menstruation und 
Sterilitat hervor, beim Manne zeigt sie sich in einer Kleinheit des Genitales, 
mangelhaften Behaarung der Genitalien, fehlenden Libido und in fehlenden 
Erektionen. Die Falle hypophysarer Fettsucht weisen oft das Bild eines in- 
fantilen und wegen der mangelnden Entwicklung des Genitales zugleich mit 
der Fettsucht, wie schon erwahnt, eines femininen, bzw. eunuchoiden Menschen 
auf (cf. die Studien von Peritz*® iiber Infantilismus). Am starksten macht sich, 
wie wir noch sehen werden, die Hypophyse in ihrem EinfluB auf das Wachstum 
in der Jugend geltend. Infolgedessen kommt auch die hypophysare Fettsucht 
bei jugendlichen Individuen, d. h. solchen, die ihr Wachstum 
nicht abgeschlossen haben, am reinsten zum Ausdruck, wenngleich die hypo- 
physare Fettsucht auch bei Erwachsenen auftritt, wo sie dann friihzeitig zu 
einer Involution der Geschlechtsorgane fiihrt. Die Stérung des Knochenwachs- 
tums (bei Jugendlichen), die Storung der Genitalentwicklung und die Fett- 
sucht bei der Dystrophia adiposo-genitalis sind nun lediglich die Folge 
einer mangelhaften oder falschen Funktion der Hypophyse im praadolescenten 
Alter. Uber die Funktion der Hypophyse wird eingehend berichtet im 
zweiten Teile dieses Bandes (s. unter ,,innerer Sekretion’’ und Akromegalie, die 
Stérungen der Funktion der Hypophyse). Hier sei nur so viel betont, daB nach 
den Ergebnissen neuerer Exstirpationsversuche der Hypophyse die partielle Ent- 
fernung des vorderen Lappens der Driise, die bekanntlich einen epithelialen 
Charakter tragt, in manchen Fallen bei den Versuchstieren (Hunden, Katzen) 
zu vermehrter Fettablagerung, Stérungen im Wachstum und Hemmung der 
Entwicklung des Sexualapparates gefiihrt hat (Cushing™ u. a.). Die totale 
Exstirpation des Vorderlappens fiihrt nach den Untersuchungen von Cushing 
bei Alteren Tieren sofort, bei jiingeren Tieren gewohnlich innerhalb weniger 
Tage oder Wochen zum Tode. Von Biedl** sind diese Versuche durchaus be- 
statigt, er fand nach der Zerstérung des Vorderlappens der Hypophyse, wobei 
ein Teil desselben erhalten blieb, bei der Sektion der noch wochen- und monate- 
lang nach der Operation lebenden Hunde auffallende Anhaufungen von Fett 
im Netz und im Retroperitonealraum sowie eine hochgradige Atrophie des 
gesamten Genitalapparates. Auch Aschner® ist im groBen ganzen zu gleichen 
Resultaten gelangt. Seine jugendlichen Tiere zeigten bei partieller Exstirpation 
des Vorderlappens der Hypophyse Zuriickbleiben des Wachstums und Korper- 


gewichts, Anomalien des Knochenwachstums, Anomalien der Behaarung, Fett- 
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vermehrung mit Fettinfiltration innerer Organe und vor allen Dingen auch 
Veranderungen des Temperaments der Tiere. Bei mannlichen Tieren konstatierte 
Aschner Authéren der Stermatogenese, bei weiblichen eine Riickbildung der 
Eierstocksfollikel. 

Es sind bei Exstirpationsversuchen des Vorderlappens der Driise haufig 
auch Anomalien des Kohlenhydratstoffwechsels ebenso wie Polyurie voriber- 
gehend beobachtet worden. Aus den Untersuchungen von Gétsch, Cushing und 
Jacobsohn™ geht hervor, daB die Glykosurie nach operativen Eingriffen an der 
Hypophyse in erster Linie auf die Manipulationen am Stiele der Hypophyse 
zu beziehen ist, indem durch mechanische Insulte durch den Stiel der Hypo- 
physe aus der Pars intermedia der Driise innersekretorischer Produkte in den 
Liquor cerebrospinalis hineingelangen. Wird die mechanische Lasion des 
Hypophysenstieles verhindert, so bleibt die Glykosurie aus. Ebenso fihrt die 
Exstirpation des hinteren Anteils der Driise, wie der Pars intermedia, dazu, 
daB bei den Tieren die Assimilationsgrenze fiir die Kohlenhydrate nicht herab- 
gesetzt, sondern im Gegenteil gerade erhéht wird. Gleichzeitig besteht eine 
Herabsetzung der Gesamtoxydationen, die sich auch in einer Erniedrigung der 
K6érpertemperatur kundgibt. Die Polyurie ist ebenfalls auf eine Reizung der 
Pars intermedia zuritckzufiihren. Es sei noch besonders auf eine Arbeit von 
Ascoli und Legnani* hingewiesen, die im allgemeinen zu den gleichen 
Resultaten, wie wir sie eben angefiihrt haben, kommt, die aber im be- 
sonderen wichtig ist, weil hier auSerdem noch Untersuchungen an den 
Driisen mit innerer Sekretion angestellt sind. Die Autoren finden, daB die 
Thymusdrtise der hypophysektomierten Tiere zuriickgebildet, von Fett durch- 
wuchert ist und kaum */,—’*/, des Gewichtes des Kontrollorgans aufweist. 
Auch die Schilddriise zeigt eine Kolloidatrophie. Die Nebennieren weisen 
Blutungen und Strukturveranderungen der Rinde auf. Die Milz erweist sich 
verkleinert mit Atrophien der Malpighischen K6rperchen. 

Wenn wir die Untersuchungsergebnisse tiber die Physiologie der Hypo- 
physe nach den Exstirpationsversuchen zusammenfassen, so kénnen wir wohl 
sagen, daB in der Pars intermedia des Vorderlappens eine den Umsatz regu- 
lierende Funktionscentrale vorhanden sein mu8, von der aus eine Wachstums- 
regulierung, eine Umsatzregulierung, wozu auch die Beschleunigung und 
Hemmung des Kohlenhydratumsatzes (Herabsetzung und Hinaufsetzung der 
Toleranzgrenze fiir Kohlenhydrate etc.) gehért, und schlieBlich eine Be- 
einflussung der Keimdriisen wie auch der anderen Driisen mit innerer Sekretion 
stattfindet. Die positive Funktion der Hypophyse (Hyperpituitarismus) bewirkt 
dabei Férderung der Entwicklung der Keimdriisen und der iibrigen Driisen mit 
innerer Sekretion, Unterdriickung der Funktion (Hypopituitarismus) bewirkt 
Rickbildung der Keimdriisen und der iibrigen Driisen mit innerer Sekretion. 
Das Bild der hypophysdren Fettsucht erklart sich 
daher ungezwungen nach den bisherigen Feststel- 
lungen als eine verminderte Funktion der Hypophyse 
und stellt im gewissen Sinne einen Gegensatz, wenn 
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auch natirlich keinen vollstandigen, gegeniiber der 
Akromegalie vor. 

Die anatomischen Befunde, die man bisher bei Dystrophia adiposo- 
genitalis erhoben hat (Strada®*, Pende™, Ottenberg™, L. Pick"), zeigen in 
11 Fallen unter 34 (also einem Drittel der Falle) keine direkte Geschwulstbil- 
dung der Hypophyse, doch sind darunter 7mal Falle zur Beobachtung gelangt, 
bei denen der Tumor oberhalb der Hypophyse lag und sich entweder auf dem 
Infundibulum oder aus dem embryonalen Stiel der Hypophyse entwickelt hatte, 
oder es waren Tumoren, die von dem Duraendothel der Sella turcica ausge- 
gangen waren. In 23 Fallen (also in zwei Drittel der Falle) war die Ge- 
schwulst direkt von der Hypophyse ausgegangen, wobei ein Teil der Ge- 
schwulst in der Sella turcica ihren Sitz hatte, der gréBte Teil der Geschwulst 
aber nach der Hirnbasis zu fortgewachsen war. Dieser Teil hat dann das 
Infundibulum und die Hypophyse komprimiert. Aus der Tatsache, daB man 
manchmal bei den in der Gegend der Hypophyse sich entwickelnden Tumoren 
bei der hypophysaren Fettsucht einen intakten Vorderlappen der Hypophyse 
findet, hat sich die Theorie von einem trophischen Centrum im Tuber 
cinereum entwickelt. Wir wollen auf diese Streitfrage nicht eingehen, halten es 
indessen nach Kenntnis der Literatur fiir wahrscheinlicher, anzunehmen, dab 
die Insuffizienz der Hypophyse in solchen Fallen dadurch zu stande kommt, 
daB, entsprechend der Cushingschen Hypothese, die Hypophyse nicht im 
stande ist, infolge der Kompression ihr Sekret in den Liquor cerebrospinalis 
abzugeben. Durch diese Erklarung entfiele zwar nicht die Annahme eines 
trophischen Centrums, wohl aber wiirden sich die Erscheinungen des Hypo- 
pituitarismus ohneweiters als eine Insuffizienz der Hypophyse deuten lassen. 
Die anatomische Struktur der Tumoren der Hypophyse oder Hypophysen- 
gegend ist eine auBerordentlich variable. Man hat Adenome, Sarkome, Platten- 
epithelcarcinome, die aus dem Hypophysengang hervorgegangen sind, Cysten, 
Gliome etc. gefunden, wobei die Struktur das wenigst Bedeutsame an der 
Geschwulst darstellt, die raumbeengende Wirkung der Geschwulst aber die 
Hauptsache. Die unmittelbaren Druckerscheinungen der Hypophysentumoren 
sind da in erster Linie von Bedeutung fiir das Chiasma nervorum opticorum. 
Die bitemporale Hemianopsie, Druckatrophie des Nervus opticus sind hautig 
zu finden. Allgemeine Hirndruckerscheinungen seltener. Diese Druckwirkung 
auf den Opticus hat auch die Veranlassung gegeben, chirurgischerseits die 
Falle von hypophysarer Fettsucht mit Opticuserscheinungen zu operieren. 
y. Eiselsberg™ hat 1907 den von Frohlich zuerst beschriebenen Patienten, der 
2 Jahre nach dem Beginne seiner Erkrankung mit 14 Jahren eine Atrophie 
des linken Opticus und rechtsseitige Hemianopsie mit starker Fettleibigkeit 
aufwies, 6 Jahre spater operiert und eine Cyste der Hypophysengegend, die 
aus einem Adenocarcinom der Hypophyse stammte, exstirpiert. Man konnte 
nach der Operation einen Riickgang der Lokalsymptome wie auch der durch 
den Hypopituitarismus bedingten Allgemeinerscheinungen konstatieren. Dem 
ersten Fall konnte v. Eiselsberg weitere Falle mit giinstigem Erfolge anfugen. 
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Man hat auch versucht, durch innere Medikation (Verabreichung von 
Hypophysensubstanz) eine Besserung der allgemeinen Erscheinungen, der 
Fettsucht, der Keimdriiseninvolution etc., herbeizufiihren, was in vielen Fallen 
nach Ausweis der Literatur gelingt. Cushing macht besonders darauf aut- 
merksam, daB man auch nach den Hypophysenoperationen nicht versaumen 
diirfe, den Patienten Hypophysenpraparate zu verabreichen. 

Vom Standpunkt des inneren Mediziners sind die Falle, die hypophysare 
Tumoren mit lokalen Druckerscheinungen aufweisen (Hirndruck und Opticus- 
atrophie), entschieden Falle, die sich seiner Behandlung zu entziehen haben 
und die strikte ein chirurgisches Eingreifen indizieren, da sie ja heute 
mit Erfolg operiert werden kénnen. Die Diagnose an sich ist durchaus 
nicht schwierig, da wir in dem Réntgenverfahren eine Methode be- 
sitzen, die uns wenigstens indirekt durch Veranderung (VergréBerung) der Sella 
turcica, Anomalien der Processus clinoidei im Réntgenbild, das Vorhanden- 
sein einer Geschwulst anzeigt, die auf die Hypophyse, bzw. Hypophysengegend 
zu beziehen ist. Die innere Behandlung solcher Falle kann von rein diatetischen 
Gesichtspunkten aus als geradezu erfolglos bezeichnet werden. Verabreichung 
von Pituglandol oder Pituitrin, eventuell auch Schilddriise, erscheint weit an- 
gebrachter. Man soll allerdings nicht versAumen, an die Moglichkeit einer 
gummésen Erkrankung zu denken und in jedem Falle die Wassermannsche 
Reaktion anstellen zu lassen, ehe man solche Falle einer chirurgischen Inter- 
vention tiberweist. 


Kastrationsfettsucht, Eunuchenfettsucht, Eunuchoidismus. 


Es ist eine allgemein bekannte Tatsache, daB die Kastration zu einem 
starken Fettansatz fiihren kann. Die Landwirtschaft zieht aus dieser Erkenntnis 
Nutzen durch Verwendung kastrierter Tiere zu Mastzwecken: wir erinnern nur 
an den Kapaun, den Mastochsen und das Mastschwein. Auch beim Menschen 
filhrt die Kastration zur gehauften Fettablagerung (vgl. die Eunuchen, die 
als Haremswachter im Orient eingesetzt werden und die Sekte der Skopzen, die 
sich aus religidsen Griinden kastrieren lassen). Der Fettansatz ist nach der 
Kastration am starksten, wenn diese vor der Zeit der Pubertat stattgefunden hat, 
doch ist es nicht gesagt, daB in allen Fallen nach der Kastration auch wirk- 
lich ein erhéhter Fettansatz stattfindet, wenn er auch die Regel ist. Bei ge- 
schlechtsreifen Frauen findet man ebenfalls nach der Kastration einen erhdhten 
Fettansatz, wenngleich allerdings nur in der Halfte der Falle. 

Léwy und Richter™ haben nun in Respirationsversuchen an Hunden mann- 
lichen und weiblichen Geschlechts die Kohlensdureabgabe und die Sauerstoff- 
auinahme vor und nach der Kastration studiert. Das Ergebnis ihrer Unter- 
suchungen war die Feststellung einer Verminderung des Stoffwechsels um 14 
bis 20°/, nach der Kastration, die monatelang und jahrelang anhielt. Die 
Autoren kamen daher zu dem Schlu8, daB die Kastrationsfettsucht gewisser- 
maBen eine konstitutionelle Fettsucht sei und keine Mastfettsucht vorstelle, die 
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etwa auf Verminderung des Temperaments zuriickzufiihren ware. Diese Ver- 
suche sind von Pdchtner® und Liithje™ wiederholt worden. Pdchtner konnte sie 
bestatigen, Lithje erhielt in einem Versuche an einem Hunde und einer Hiindin 
keine Veranderungen des Umsatzes nach der Kastration. Ebenfalls hat Zuntz™ 
am Menschen bei vier kastrierten Frauen nur einmal eine Verminderung des 
Umsatzes finden kénnen. Es diirfen aber die negativen Versuche nicht gegen- 
uber den positiven Versuchen in den Vordergrund gehoben werden, da, wie ja 
die Erfahrung lehrt, die Kastration nicht immer zu einer vermehrten Fett- 
ablagerung fiihrt, selbst nicht bei Menschen, die vor der Pubertat kastriert 
wurden. Es gibt auch magere Eunuchen und Skopzen; das sind dann allerdings 
meist riesenlange Individuen (Giganten s. w. u.). Man kann also nur sagen, 
daB in vielen Fallen Kastration von einer vermehrten Fettablagerung durch 
eine nachweisliche Verminderung des Umsatzes gefolgt wird und so stellt die 
Kastrationsfettsucht eine Form der konstitutionellen Fettsucht vor. 

Man begegnet nun in der Pathologie beim Menschen Fallen, die man in 
der Literatur als eunuchoide bezeichnet. Der Name ist von Tandler und Grof"® 
gzegeben und diirfte fiir die Fettsucht auf Grund einer dysgenitalen Anlage 
der bezeichnendste sein. Ebenfalls zutreffend ist der Ausdruck Obésité d’origine 
genitale. Nach Tandler und Grof lassen sich zwei Formen des Dysgenitalismus 
unterscheiden. Die erste Form ist der Gigantismus, die zweite Form der Fett- 
wuchs. Bei dem Gigantismus handelt es sich um den Riesenwuchs, bedingt 
durch Fehlen der Ossifikation an den Epiphysenfugen, gleichzeitig ist bei 
diesen eine Entwicklungshemmung der Keimdriisen zu konstatieren, wodurch 
es nicht zur Ausbildung der sekundaren Geschlechtscharaktere kommt. Die 
gleiche Entwicklungshemmung ist auch bei der zweiten Form des Dysgeni- 
talismus zu konstatieren, beim Fettwuchs. Beim dysgenitalen Fettwuchs 
handelt es sich um eine eigentiimliche Fettentwicklung, die sich nicht tiber den 
ganzen K6rper gleichmaBig verteilt, sondern vornehmlich an den Brtisten, an 
den Hiiften, an den Nates stattfindet, die auch zu der Bezeichnung Feminismus 
gefiihrt hat, umsomehr, da diese Individuen gewoéhnlich eine hohe Stimme 
haben, bartlos sind und durch einen Fettwulst am Mons veneris eine starke 
Ahnlichkeit mit Frauen gewinnen. Diese Eunuchoiden (zu denen wir nicht die 
Giganten rechnen) weisen eine meist nicht vergréBerte Schilddriise auf, die 
Thymus ist oft langer persistent als normal, die Hypophyse zeigt sich nach 
Tandler und Grof in den meisten Fallen nicht vergréBert. Oft ist das psy- 
chische Verhalten dieser Eunuchoiden ein infantiles. 

Der Eunuchoidismus ahnelt im Auf8ern in vieler Beziehung der Dystrophia 
adiposo-genitalis, ja es ist auch von Tandler und Grof die Meinung aus- 
gesprochen, da® die Fettansammlung bei der hypophysaren Fettsucht nicht 
die direkte Folge der verminderten oder veranderten Hypophysenfunktion 
sei, sondern der allerdings durch die Hypophyse beeinfluBten Keimdriisen. 
Gegen diese Annahme sprechen aber die Erfahrungen, die man bei der 
Dystrophie gemacht hat und die uns doch annehmen lassen, dab die Ver- 
kiimmerung der Hypophyse das Primare fiir das Entstehen der Fettsucht ist, 
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wahrend die Keimdriisen spater einer Involution verfallen. Da aber anderseits 
die Keimdriisen mit der Hypoyhyse in Wechselbeziehung stehen, so ist es 
durchaus erklarlich, wenn auch die Keimdriisen, trotzdem sie der Hypophyse 
untergeordnet sind, Storungen des Gesamtumsatzes hervorrufen,; es resultiert 
eben, wenn irgend ein Glied in der ganzen Kette dieser Driisen mit innerer 
Sekretion ausspringt, eine gleichsinnige Stérung. Diesen Fallen von Eunuchoi- 
dismus ist therapeutisch durch Beschrankung der Diat nicht beizukommen, es 
gelingt aber, wie man auch experimentell an kastrierten Tieren nachweisen 
kann, vor allem durch Substitution von Ovarien, bzw. Hoden den Stoffumsatz 
auf eine normale Hohe zu bringen. Normale Individuen reagieren im tbrigen 
auf eine derartige Organotherapie nicht mit einem erhohten Umsatz. Es sei 
noch erwahnt, daB diejenigen Elemente in den Keimdriisen, die diesen den 
Allgemeinumsatz regulierenden Einflu8 haben, nicht die specifischen Keim- 
elemente sind, sondern die Leydigschen Zellen, durch letztere werden auch die 
sekundaren Geschlechtscharaktere, wie wir aus neuen experimentellen Er- 
fahrungen”® wissen, bestimmt. Auch bei Eunuchoiden mannlichen Geschlechts 
gelingt es, durch Einverleibung von Ovarialsubstanzen per os den Umsatz 
starker in die Hohe zu bringen als durch Verabreichung von Hodensubstanzen. 
Ganzlich wirkungslos erweist sich in dieser Hinsicht das Spermin. 

Unter den uns zur Beobachtung gekommenen Fallen von Fettsucht im 
jugendlichen Alter haben wir eine Anzahl Falle beobachten kénnen, die wir 
auch alseunuchoiden Typus der Fettsucht bezeichnen wollen. Es sind 
das Falle im praadolescenten Alter mit mangelhafter Entwicklung der Geni- 
talien, bei weiblichen Individuen mit ausgepragter Fettsucht von einem gewissen 
masculinen Typus, bei mannlichen von einem gewissen femininen Typus. In den 
meisten Fallen konnte die Fettsucht auf den ersten Blick schon infolge deren 
ganzer Eigenart als konstitutionell aufgefaBt werden. Anomalien der Schild- 
driise waren mittelbar (Anamnese) oder unmittelbar (Inspektion, Palpation) 
nicht nachweisbar und ein gewisser Verdacht auf die Hypophyse lieB sich 
zumindest aufrecht erhalten durch die Beobachtung der Sella turcica im 
Rontgenbilde; diese fand sich in einigen Fallen von auffallender GréBe mit 
starker Abflachung der Processus clinoidei. Ebenfalls ergab die Untersuchung 
des Blutes auf den Zuckergehalt ein starkeres Herabgehen des Blutzuckers 
unter die Norm (Werte von ca. 0:03, 0:04°/,); dabei ergab sich eine Steigerung 
der Toleranzgrenze fiir Kohlenhydrate. Wenn wir auch in solchen Fallen nicht 
unmittelbar an einen Tumor der Hypophyse zu denken brauchen, so waren 
doch die Raumverhaltnisse der Sella turcica abnorme und lieBen auf Ver- 
anderungen der Hypophyse indirekt schlieBen. In unseren Fallen zeigte sich 
auch eine Unmdglichkeit, einen Entfettungseffekt durch diatetische Behandlung 
zu erzielen. Ein Erfolg war nur durch Schilddriise in Kombination mit Hypo- 
physispraparaten zu erreichen. Man wird vielleicht den Einwand erheben, daB 
die VergréBerung der Sella turcica gegen die Annahme eines Hypopitui- 
tarismus, der allein doch in solchen Fallen anzunehmen ware, sprache, doch 
kann man hier erwidern, daB sehr wohl méglich Stauungserscheinungen in 
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der Sella turcica zu einem schlechteren Abflusse des Hypophysensekretes und 
damit zu dem Symptom des Hypopituitarismus fiihren kénnten, es ware aber 
ebensogut denkbar, daB eine degenerative Entartung der Hypophyse mit Ver- 
groBerung des Organs, ahnlich wie bei der Schilddriise, zu Hypofunktion, bzw. 
zu Dysfunktion des Organs fithrt. Wir stehen ja erst im Beginne einer Patho- 
logie der Hypophyse und miissen uns speziell fiir die Genese der Fettsucht 
vorderhand begniigen, einen groben Kausalkonnex herauszufinden, der fiir 
viele Falle evident, in manchen Fallen allerdings unsicher sein kann, der uns 
aber mehr fordert und auch in der Therapie weiter bringt als das Wandeln in 
ausgetretenen Pfaden. 

Wir wollen hier noch kurz auf einige Formen der Fettsucht hinweisen, 
die man bei Menschen postpuberal findet. Dazu gehdért einmal die klimakteri- 
sche Fettsucht der Frau und manche Faille von Fettsucht bei Mannern, die 
gleichzeitig mit Impotenz einsetzen. Bei der Frau tritt dann besonders haufig, 
wie wir es schon auf S. 329 erwahnt haben, postklimakterisch die Fettsucht ein, 
wenn das Klimakterium sich auffallig friih einstellt und ebenso kann man einen 
Zustand beim Manne finden, der mit einer Riickbildung von Keitndriisen ver- 
bunden ist, er ist ibrigens auch in anderer Beziehung von Kurt Mendel* als 
friihzeitiges Klimakterium des Mannes gekennzeichnet worden. Diese klimakte- 
rische Fettsucht stellt also ein Analogon des Eunuchoidismus dar, nur daB es 
sich eben um Altere Individuen handelt, bei denen die Keimdriisen einer frith- 
zeitigen Involution anheimfallen, aus der dann — nicht immer — eine kon- 
stitutionelle Fettsucht, gewohnlich allerdings nur leichteren Grades entstehen 
kann. Auch hier kann wieder die Therapie nicht eine diatetische Therapie in 
erster Linie sein, sondern muf eine Substitutionstherapie darstellen. Erwahnen 
wollen wir noch, daB gleichsinnig, wie bei der Frdlichschen hypophysaren 
Fettsucht in den Fallen von Eunuchoidismus und klimakterischer Fettsucht die 
Toleranz fiir Kohlenhydrate hinaufgesetzt und der Blutzuckerspiegel im all- 
gemeinen ein niedriger ist. Es hat diese Tatsache eine gewisse diagnostische 
Bedeutung in sich, stellt aber natiirlich nur einen Ausdruck fiir den gestérten 
Mechanismus der Umsatzregulierung dar. 


Die dysthyreogene Fettsucht. 


v. Noorden hat die konstitutionelle Fettsucht, soweit sie sich nicht durch 
eine bestimmte Erkrankung einer Driise mit innerer Sekretion Atiologisch de- 
finieren 14Bt, als thyreogene Fettsucht aufgefaBt. Wir wollen indessen mit dem 
Ausdruck dysthyreogene Fettsucht eine ganz bestimmte Form der Fettsucht 
kennzeichnen, die, wie sich direkt oder indirekt erkennen 1aBt, durch eine Er- 
krankung der Schilddriise oder wenigstens durch eine veranderte Funktion der 
Schilddriise bedingt ist. Es ist das, kurz gesagt, eine Fettsucht mit einem myx- 
ddematdsen Einschlag, aber von einer ganz bestimmten Eigenart. Wir haben 
im ganzen vier solcher Falle beobachtet und wollen in folgendem die nach 
unseren Beobachtungen charakteristischen Symptome anfiihren. Zunachst ist 
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auch hier wieder, wie z. B. bei der hypophysaren Fettsucht, die Verteilung des 
Fettes keine gewohnliche, iiber den ganzen Organismus gleichmaBig verbreitete. 
Wir finden vor allen Dingen starke Verunstaltung der unteren Extremitaten, 
die oft den Eindruck machen, als ob gleichzeitig neben der Anhaufung von 
Fett ein chronisches Odem bestande. Manchmal zeigt die Haut der Extremi- 
taten einen trockenen, atrophischen Charakter, fiihlt sich kiihl an, der Finger- 
eindruck bleibt nach langerem Druck an den Beinen bestehen. Bei einigen 
finden sich regressive Stérungen auch an den Haaren; Stérungen an den 
Genitalien lassen sich ebenfalls nachweisen. Bei den von uns beobachteten 
Fallen handelte es sich nur um Frauen. Hier waren in drei Fallen die men- 
struellen Blutungen vermehrt. Die Untersuchung des Blutzuckers ergab 
niedrige Werte, die Toleranz fiir Kohlenhydrate war hinaufgesetzt; beziiglich 
der Befunde des Kreislaufes ergab sich ein langsamer Puls; der Blutdruck 
war nicht hoch, eher niedrig; im Blut bestand Verminderung des Hamoglobins 
nach Sahli auf 60—70°/,, die Erythrocytenzahl lag um 4 Millionen, einige Falle 
ergaben relative Lymphocytose und, was uns das Wichtigste zu sein scheint, 
so war bei der Stoffwechseluntersuchung eine Verminderung der Stickstoff- 
ausscheidung festzustellen. Diese Falle, die sichtlich mit einer Herabminde- 
rung des Gesamtumsatzes einhergingen, waren in glanzender Weise durch 
Thyreoidin (unter Beigabe von Ovarialtabletten) zu beeinflussen. 


Die Dercumsche Krankheit. 


Im Jahre 1888 und in einer ausfithrlichen Publikation im Jahre 1892 
hat Dercum* eine besondere Form der Fettsucht unter dem Namen Adiposis 
dolorosa beschrieben, die sich im ganzen aus folgenden Symptomen aufbaut. 
Erstens circumscripte oder diffuse Fettwucherung des Hautfettgewebes, zweitens 
Druckschmerzhaftigkeit im Gebiete dieser Fettwucherung, die oft auch spontan 
ist, drittens Asthenie, viertens psychische Stérungen. Die Krankheit ist seitdem 
haufig beschrieben und anatomisch untersucht und stellt in ihrer Eigenart 
eine pathogenetische Species dar. Sie tritt vorzugsweise bei Frauen auf, 
seltener bei Mannern (6:1), entwickelt sich meist nach dem Klimakterium, 
selten schon im 3., 4. oder 5. Dezennium. Was die Fettwucherung anbetrifft, 
so unterscheidet man nach Roux und Vitout* drei Formen, die Knotenformen, 
d. s. isolierte, nicht symmetrisch gelegene Lipome in oder unter der Haut. 
Zweitens die lokalisierte diffuse Form der Fettwucherung, bei der sich breite 
und flache, haufig aber gelappte Fettwucherungen finden, die scharf oder 
unscharf in die Umgebung iibergehen. Sie befallen nur einzelne Kérper- 
regionen, lassen den tbrigen Kérper frei. Die dritte Form ist die am 
haufigsten sich findende generalisierte diffuse Form. Im AuBern gleicht die 
Fettsucht der gewoéhnlichen Fettsucht, indessen ist die Haut nicht allent- 
halben gleichmaBig beschaffen, es finden sich lappige und knotige Bildungen, 
dadurch zu stande kommend, da an einzelnen Stellen die Haut fettarm ist 
und es so zur Bildung von mehr oder minder tiefen Furchen kommt. Es 
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kénnen so die Arme beispielsweise ein ganz eigenartiges Aussehen gewinnen, 
Sie erscheinen wie Schweinekeulen. Das Charakteristische an diesen Fett- 
wucherungen ist ihre Druckempfindlichkeit, die, wie die Untersuchungen 
Schwenkenbechers* \ehren, wohl zuriickzufithren ist auf den Druck des ge- 
wucherten Fettes auf kleine Nervenstémme. Durch Druck auf die GefaRe kann 
es dabei auch zu Circulationsstérungen kommen (weiBes und blaues Odem 
der Franzosen). Die Parasthesien der Adiposis dolorosa kénnen leicht Ver- 
wechslungen mit den neuritischen Schmerzen der alkoholischen Fettleidenden 
geben, doch wird eine genauere neurologische Priifung hinsichtlich der neuriti- 
schen Zone ohneweiters die Erkrankung groBer Nervenstamme auf alkoholi- 
Scher Basis und die circumscripten Sensibilitatsstérungen bei der Adiposis 
dolorosa auseinanderhalten lassen. Es sei auch erwahnt, daB die Neuro- 
lipomatosis dolorosa bezeichnete Erkrankung, die in symmetrischer Lipom- 
bildung besteht und mit neuritischen Symptomen, die durch den Druck der 
Lipome auf die Nervenstamme bedingt ist, leicht zu Verwechslungen AnlaB 
_ geben kann. Doch schiitzt vor Verwechslungen auch hier wieder das Fehlen 
der Muskelschwache und das Fehlen psychischer Veranderungen. Was die 
Muskelschwache anbelangt, so stellt sie eines der charakteristischsten 
Zeichen der Dercumschen Krankheit dar. Obwohl die Priifung der elektrischen 
Erregbarkeit der Muskel keine quantitative Veranderung ergibt, so haben 
objektiv diese Kranken die Zeichen der Adynamie, sie sind zu keiner Muskel- 
leistung befahigt, ja, selbst die Ausfiihrung der geringsten kérperlichen 
Leistung, Gehen, Aufstehen, geht mit dem Gefithl der Midigkeit einher und 
fiihrt zu starker Ermiidung. Man hat den Eindruck, daf es sich hier um 
eine Art psychischer Ermiidung handelt (Schwache des Willensimpulses), wie 
tiberhaupt psychische Stérungen in das Bild dieser Krankheit hineingehoren. 
Die haufigst gefundenen Erscheinungen sind Einschrankung des Willens, des 
Intellekts und eine gewisse Einschrankung des Gefiihlslebens, die sich in einer 
allgemeinen Interesselosigkeit kundgibt. In einzelnen Fallen sind auch cyclo- 
thymische Stérungen (manisch-depressives Irresein) beobachtet worden. 

Wir haben schon erwahnt, daB die diffuse generalisierte Form der Dercum- 
schen Krankheit am haufigsten zu finden ist, viel seltener die umschriebene, 
bzw. lokalisiert diffuse Form der Fettwucherung. In prognostischer Beziehung 
sind auch diese beiden ersten Formen viel giinstiger anzusehen, als die all- 
gemein diffuse Fettwucherung, die sehr haufig durch zunehmenden psychi- 
schen und kérperlichen Marasmus zum Exitus fithrt. Anatomische Unter- 
suchungen iiber das Wesen dieser Krankheit haben nun ergeben, da8 Er- 
krankungen der Schilddriise, der Hypophysis und der Ovarien wie Hoden sich 
mit am haufigsten finden. Man ist nicht berechtigt, aus der Mannigfaltigkeit 
der Erkrankungen der Driisen mit innerer Sekretion in diesen Fallen auf eine 
bestimmte Driise in der Pathogenese zu rekurrieren. Man wird der Wahrheit 
am nachsten kommen, wenn man die Dercumsche Krankheit als eine Fettsucht 
auf pluriglandulairer Basis bezeichnet, wobei natiirlich die Méglichkeit der 
quantitativ und qualitativ starkeren Beteiligung einer Driise im pathologischen 
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Sinne besteht. So erklaren sich auch die Erfolge, die manche Autoren in der 
Verabreichung von Schilddriise, bzw. -praparaten erzielt haben, und ebenso 
erklaren sich auch wieder die ganzlichen Miferfolge. Im allgemeinen wird 
die Adiposis dolorosa lediglich symptomatisch behandelt werden kénnen. Zur 
Bekampfung der Parasthesien sind am meisten die Antineuralgica und hydro- 
pathischen Prozeduren (kalte Abreibungen, Solbader, indifferente Bader etc.) 
zu empfehlen, und was die Substitutionstherapie betrifft, so diirfte am zweck- 
maBigsten eine Therapie sein, die in der Darreichung von Schilddriisen, 
Ovarien- und HypophysisprAparaten besteht. Wir haben leider in der letzten 
Zeit keine Gelegenheit gehabt, einen Fall von Dercumscher Krankheit derartig 
therapeutisch zu behandeln. Zum Schlusse méchten wir noch kurz die Kranken- 
geschichte eines Falles geben, um dem Leser das Bild einer immerhin seltenen 
Adiposis dolorosa vorzufiihren. 


Anamnese: 

C. F., 55jahrige Aufwarterin. 

Vater angeblich an Lungenschlag, Mutter an Schlaganfall gestorben. 1 Bruder und 
2 Schwestern sind ebenso fettreich wie Patientin, jedoch normal groB, 3 weitere Ge- 
schwister gesund. 

AuBere Verhdltnisse: In Berlin geboren, auch immer hier gelebt. Friiher 
hatte Patientin eine Buchbinderei, jetzt beschaftigt sie sich, da sie nicht schwer arbeiten 
kann, mit Gelegenheitsarbeit. 

Kinderkrankheiten: Masern. Ferner will Patientin als Kind Krampfe 
gehabt haben, bei denen sie das BewuStsein verlor. Nach ihren Angaben 
scheint es sich um epileptische Krampfe gehandelt zu haben. 

Spatere Krankheiten: 1869 dgyptische Augenkrankheit. 1872 Ruhr, die in 
der Charité behandelt wurde. Im iibrigen will Patientin dauernd krank gewesen sein. 
Besonders habe sie staéndig eine starke Schwdche in den Beinen gehabt, so 
daB sie durch den geringsten StoB zu Fall kam. Das Aufstehen wurde ihr 
dann sehr schwer. Ferner leide sie dauernd an Kopfschmerzen, die immer 
tiber den ganzen Kopf verteilt, nie halbseitig gewesen seien. Mit dem Eintritt der 
Wechseljahre seien alle diese Beschwerden schlimmer geworden, 
im speziellen sei Patientin noch dicker geworden, als sie schon vorher war, und es 
habe sich eine ausgesprochene Schmerzhaftigkeit der ganzen Haut 
ergeben, besonders iiber den fettreichsten Partien des Koérpers (Arme, Oberschenkel, 
Bauch). Ferner klagt sie dariiber, daB sie den Urin nicht halten kann, besonders 
wenn sie sich erkaltet habe. Wegen aller dieser Beschwerden lag Patientin bereits vom 
5. bis 26. April 1909 in der Charité. Sie machte eine Thyreoidinkur durch, be- 
ginnend mit 03 g in steigenden Dosen bis 40g. Patientin hat im ganzen 80 Tabletten 
a 03g eingenommen, womit eine Gewichtsabnahme von 6+/2 Pfund erzielt wurde. Vom 
7. April an erhielt Patientin 0001 g Phosphor in Ol. Olivar taglich, zunaichst auch 
wegen Verdacht aul Osteomalacia incipiens. (Gang watschelnd.) Bei der Ent- 
lassung am 26. April 1909 Gesamtgewichtsabnahme von 13*/2 Pfund. Nach der Ent- 
lassung stellten sich alle Beschwerden in erhéhtem Mae wieder ein, weswegen Patientin 
am 6. Januar 1910 die Charité wieder aufsuchte. 

Menses: Zum 1. Mal mit 17 Jahren, seit der Zeit regelmaBig bis zum Eintritt 
der Wechseljahre 1907/08. Auch jetzt noch stellt sich ab und zu eine unregelmaBige, 
minimale Blutung ein. 

IPA mins 3 

Abort: 0. 
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Schlaf schlecht. Appetit gut. Stuhl nicht immer regelmafig, dfter verstopft. 
Urin geht bei Erkaltung unwillkiirlich ab, in der Warme kann Patientin ihn halten. 

Potus: —. Infektio: negatur. 

Klagen und Beschwerden: Kreuzschmerzen. Schmerzen bei 
jeder Beriihrung. Unméiglichkeit, das Wasser zu halten. Fett- 
sucht. GroBe Kraftlosigkeit. Nervositit. 

Wesentliche Symptome: 


Kleiner, fast zwerghafter Wuchs. Keine Haare. Allgemeine Fettleibig- 
keit. Besonders dicke Fettpolster an Hals, Oberarmen, Oberschenkeln. Hangebauch. Beine 
im Verhaltnis zum Rumpf zu kurz. PlattfiiBe. 

Linkseitige Contractur der Gesichtsmuskeln. 

Allgemeine blasse Farbe. Zahlreiche kleine Venektasien iiber den ganzen Korper. 
An den Unterschenkeln dicke, knotige Krampfadern. 

Thorax faBidrmig. Lungenverschieblichkeit gering. Leichte Kurzatmigkeit (30 Atem- 
ziige in der Minute). 

Urin geht im allgemeinen unwillkiirlich ab. In der Bettwarme kann Patientin ihn 

halten. 
Beriihren der Haut, besonders der fettreichen Partien, ruft lebhafte Schmerz- 
auBerungen und Abwehrbewegungen hervor. Bei Nadelstichen ebenfalls Hyperdsthesie. 


Sehnenreflexe leicht gesteigert. 

Babinski zweifelhaft. 

Romberg: —. FuBklonus: —. Nystagmus: —. 

Dermographie: vasomotorische Erregbarkeit gesteigert. 

Tremor: Grobschlagiger Tremor beider Hande beim Hochheben (Intentions- 
tremor). Zittern des Kopfes, das beim Besprechen des Falles am Bett deutlich 
starker wird. 

GréBe der Patientin im Liegen 145 cm, im Stehen 137 cm, Gewicht 140 Pfund. 


Psychische Priifung ergibt deutliche Einschrankung des Intellekts und Gedachtnisses. 


Die Prognose der Fettsucht. 


Die der Fettsucht fiir den Organismus innewohnenden Gefahren haben 
wir bereits eingehend erértert (s. S. 335). Das Schicksal der hochgradig Fett- 
siichtigen hangt von ihrem Herzen ab, und an ihrer Herzschwache pflegen die 
Fettsiichtigen zu enden. Fettstichtige dritten Grades, die alter als 60 Jahre 
geworden sind und die ihre Fettsucht Dezennien lang gehabt haben, haben 
wir nicht antreffen konnen. Es fithrt hochgradige Fettsucht zur Abkiirzung der 
Lebensdauer. Umgekehrt kann man auch aus Statistiken an Krankengeschichten 
ersehen, daB die Herzkrankheiten, bei denen Fettsucht, auch solche mittleren 
Grades, schon eine Komplikation darstellt, eine verkiirzte Lebensdauer haben. 

Es ist schwer, statistisch allgemeine Zahlen fiir die Lebensdauer der Fett- 
siichtigen anzugeben, doch sahen wir die meisten der hochgradig Fettstichtigen 
im Ausgange des 5., bzw. im 6. Dezennium sterben. Fiir die Herzkranken, die 
mit Fettsucht kompliziert sind, laBt sich allerdings keine bestimmte Lebens- 
zeit als obere Grenze normieren. Es sind zwar von Lebensversicherungs- 
gesellschaften Statistiken iiber die Lebensdauer der Fettleibigen aufgestellt 
worden, doch kénnen diese Ergebnisse nicht bei der allgemeinen Prognosen- 
stellung der Fettleibigen zu grunde gelegt werden, da die Versicherungsgesell- 
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schaften Fettsiichtige hdheren Grades von der Aufnahme auszuschlieBen 
pflegen. 

Was die Prognose der Falle von Fettsucht leichten Grades und mittleren 
Grades betrifft, so kann man im allgemeinen sagen, daB hier die Fettsucht 
eine nennenswerte Abkiirzung des Lebens durchschnittlich nicht zu machen 
pflegt, vorausgesetzt, daB es sich nicht um ein mit Fettsucht kompliziertes 
Herzleiden handelt. In diesem Falle trifft das zu, was wir oben auseinander- 
gesetzt haben, d.h. eine oft sehr wesentliche Abkiirzung der Lebensdauer. 

Aus der Tatsache der lebensverkiirzenden Tendenz, die ein hoher Grad 
von Fettsucht in sich birgt, ist rein Arztlich die Entstehung einer Fettsucht 
schweren Grades aus einer solchen leichten oder mittleren Grades zu verhiiten 
und anderseits der Versuch zu machen, Falle von Fettsucht schwersten Grades 
in solche leichteren oder mittleren Grades umzuwandeln. Das Nahere wird 
unter den Indikationen und der Therapie der Fettsucht abgehandelt werden. 
Uns interessiert hier die eine Frage, wie, bzw. mit welcher Leichtigkeit sich 
aus leichteren Formen der Fettsucht die schwere Form entwickelt. Es ist das 
die Prognose des Verlaufes der Fettleibigkeit. 

Was zunachst die jugendliche Fettsucht anbetrifft, die unserer Erfahrung 
nach meist hypophysaren Charakters ist, so ist die Prognose hier im all- 
gemeinen keine schlechte. Man beobachtet das Entstehen der hypophysaren 
Fettsucht gewéhnlich zu Anfang des zweiten Dezenniums, und diese mag dann 
in einem oder anderen Falle mit 15, 16 Jahren ihren Héhepunkt erreichen, 
um alsdann zwar nicht zu verschwinden, aber doch so zuriickzutreten, daB das 
betreffende Individuum fiir seine spatere Entwicklung der Lebensbahn vielleicht 
mit einem Mehrgewicht von 10—15 kg iiber die Norm belastet bleibt. Es hat 
sich dann die jugendliche hypophysare Fettsucht mit einem Worte verwischt. 
Prognostisch schlechter erscheint die echte Dystrophia adiposo-genitalis aber 
nicht als Fettsucht, sondern weil sie eben in den meisten Fallen durch einen 
Tumor der Hypophysengegend bedingt ist. Wenn sich auch das Wachstum 
eines solchen Tumors oft iiber mehrere Jahre erstrecken kann (5 und mehr 
Jahre), ist die Prognose quoad vitam doch wegen des Vordringens des Tumors 
nach dem Gehirn hin schlecht. Dagegen scheint die operative Behandlung 
solcher Hypophysistumoren die Moglichkeit der Erhaltung des Lebens zu 
bieten, ohne daf auch die Fettsucht gleichzeitig weitere Fortschritte macht. 
Es handelt sich in solchen Fallen iibrigens meist nur um Fettsucht ersten 
oder zweiten Grades. 

Die eunuchoide Fettsucht, die ebenfalls meist eine jugendliche Fettsucht 
darstellt, zeigt, wenn sie zeitlebens mit mangelhafter Entwicklung der Keim- 
driisen gepaart bestehen bleibt, gewohnlich nicht die Tendenz, in eine Fett- 
sucht héherer Grade iiberzugehen, es sei denn, dafB gleichzeitig exogene 
Schaden das Entstehen einer solchen begiinstigen (Alkoholismus etc.). Ubrigens 
kann sich der jugendliche Eunuchoidismus im Laufe der Jahre verwischen, 
genau wie die jugendliche apokryphe Form der hypophysaren Fettsucht. Die 
postklimakterische Fettsucht fithrt auch héchst selten zu einer Fett- 
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sucht hohen Grades. Die von uns als solche beobachteten Falle waren meist 
mittleren Grades. Die héchsten Grade der Fettsucht, die wir beobachten 
konnten, erwiesen sich ausnahmslos als durch exo gene Momente und eine 
gewisse Hereditat bedingt. Es war, soweit man anamnestisch einigermafen mit 
Sicherheit urteilen konnte, das Entstehen der hohen Grade der Fettsucht 
bereits im dritten Dezennium zu bemerken. Bei denjenigen In- 
dividuen, die bei ihrer Fettleibigkeit im vierten Dezennium noch keinen hohen 
Grad von Fettleibigkeit erworben hatten, waren héhere Grade von Fettleibig- 
keit auch im spateren Alter nicht mehr festzustellen. Es mag das nicht aus- 
nahmslos der Fall sein (s. w. u.), es ist indessen doch wichtig, das fest- 
zustellen, weil hierin die allgemeine Prognose der Fettsucht liegt, und zweitens 
auch Prophylaxe und Therapie ein ganz besonderes Augenmerk auf das dritte 
Dezennium zu lenken haben. Eine Ausnahme haben wir allerdings bei Mannern 
gefunden, die sich bei einer gewissen Anlage zur Fettsucht einem starken 
Alkoholgenu8 hingegeben haben. Hier konnte oft die Entwicklung einer 
~schweren Form der Fettsucht innerhalb weniger Jahre beobachtet werden. 


Einige Gesichtspunkte hinsichtlich der Prophylaxe der Fettsucht. 


Die Prophylaxe der Fettsucht ist so wichtig wie ihre Therapie, wenn 
nicht wichtiger. Fiir den Arzt tritt die Frage ihrer prophylaktischen Be- 
kamptiung da auf, wo sie ererbt erscheint, d.h. wo die Lebensweise der Familie 
bei einer gewissen familiaren Charakteranlage Generationen hindurch eine un- 
zweckmaBige ist und so dem Entstehen der Fettsucht Vorschub leistet. Es 
ist aber auch die Prophylaxe da angebracht, wo sich die Entstehung der 
Fettsucht schon in jungen Jahren, ohne jede familiare Veranlagung, vor allem 
schon bei Kindern geltend macht und schlieBlich da, wo bei einer bestehenden 
Fettsucht die Gefahr des Entstehens einer schweren Form der Fettsucht nahe- 
liegt. Damit allein ist aber die Prophylaxe nicht erschépft. Bei Herzkranken 
stellt ein Fettpolster, das unter normalen Bedingungen noch als wenig_ be- 
lastend angesehen werden muf, wie es schon mehrfach auseinandergesetzt 
wurde, eine Gefahr dar, der man prophylaktisch durch die Verhinderung des 
Fettpolsters entgegenarbeiten soll, und ebenso sind Nierenkranke, deren Herz- 
gefaBsystem durch die Insuffizienz der Nieren stark belastet erscheint, pro- 
phylaktisch vor reichlicherem Fettpolster zu schiitzen, ebenso wie auch die be- 
ginnende Splanchnicussklerose prophylaktisch vor reichlicher Fettablagerung 
bewahrt werden muB etc.; kurz allenthalben ist dem Arzte die Aufgabe ge- 
stellt, aus diesen oder jenen Griinden, auch da, wo noch nicht die Indikation 
vorhanden ist, den gegebenen Fettbestand zur Einschmelzung zu bringen, bzw. 
prophylaktisch die Steigerung des Fettansatzes zu verhiiten. Es spielt darum die 
Prophylaxe der Fettsucht praktisch eine gréfere Rolle als die Entfettungskur 
selbst. Aber iiber die arztlichen Gesichtspunkte hinaus, die eine Prophylaxe der 
Fettsucht anzeigen, wendet sich das Publikum, vor allem weiblichen Geschlechts, 
aus Schonheitsriicksichten oft genug an den Arzt, um von ihm Auskunit zu 
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verlangen, wie man seine Lebensweise einrichte, ohne sich in der Gesundheit 
zu schaden und dabei doch einen Fettansatz zu vermeiden. Aus diesem Grunde 
wollen wir hier einige Gesichtspunkte iiber zweckmaBige Lebensweise in der 
Diat einfiigen, die gewissermaBen die Basis fiir die prophylaktische Be- 
kampfung der Fettsucht bilden. 

Der normale Mensch stellt sich in der Ernahrung nicht nach wissenschait- 
lichen Gesichtspunkten ein. Er i®t und trinkt, dem Stande der Kultur ent- 
sprechend, nach den Gewohnheiten seines Landes, seiner Familie, regelt die 
Nahrungsaufnahme in quantitativer Beziehung nach seinen Allgemein- 
gefiihlen: Appetit, Hunger, Durst, Sattigungsgefiihl und Volle und schlieBlich 
auch nach einer gewissen an sich selbst durchgemachten individuellen Er- 
fahrung, die ihn gelehrt hat, dieses oder jenes ihm weniger bekémmliche 
Nahrungsmittel zu vermeiden. Und doch zeigt sich, wenn man die Lebens- 
weise verschiedener Gesellschaftsklassen miteinander vergleicht, daB Unzweck- 
maBigkeiten der Lebensfithrung, vor allen Dingen in der Ernahrung, in Hille 
und Fiille bestehen. Die Ernahrung der Reichen ist zu opulent. Wir finden 
morgens, mittags und abends eine Tafel, die sich durch Abwechslung und 
Reichhaltigkeit auszeichnet, dadurch stark die Appetenz erregt, die aber oft zu 
einseitig das Fleisch und die Eierspeisen bevorzugt und dabei gleichzeitig sehr 
fettreich ist. So leistet die Tafel des Reichen dem, was wir die Surmenage nennen, 
Vorschub. Die (kérperlich) arbeitende armere Bevélkerung wiederum genieBt 
eine Kost, die verhaltnismaBig eiweiBarm, dafiir aber auBerordentlich kohlen- 
hydratreich ist. Brot und Kartoffeln stellen in erster Linie die Nahrungsmittel 
dar, aus denen der Umsatz bestritten wird. Aber wenn wir auch wissen und 
anerkennen, daB es moglich ist, selbst mit minimalen EiweiBmengen den 
EiweiBbedarf des Organismus zu decken, so stellt doch eine derartige eiweib- 
arme Kost, wenn sie des Fleisches entbehrt, eine Kost dar, die auf die Dauer 
nicht zu einer Verbesserung der Rasse fithrt. Wir sehen das ganz besonders an 
den pathologischen Konstitutionen der Kinder dieser sozialen Klasse. Wir 
wollen hier nicht die Frage der GréBe des Gesamtumsatzes im allgemeinen 
aufrollen. Wir halten daran fest, daB fiir eine mittlere Arbeitsleistung pro Tag 
ein ausgewachsenes normales Individuum pro 1 kg Kérpergewicht 40 bis 
50 Calorien zur Deckung seines Umsatzes zugefiithrt erhalten muf. Es inter- 
essiert uns in erster Linie die Frage, wie groB ist der EiweiBbedarf des nor- 
malen (erwachsenen) Menschen und in welcher Form soll er am besten den 
EiweiBbedarf decken? DaB man im stande ist, mit dem EiweifB der Vege 
tabilien unter reichlicher Bevorzugung der kohlenhydrathaltigen Vegetabilien 
(Mehle etc.) den EiweiBbedarf zu decken, erwahnten wir oben. Erst recht gelingt 
es, wenn man dem vegetabilischen Regime Milch und Eier hinzufiigt. Wir kennen 
Menschen genug, die im stande sind, mit einem derart lacto-vegetabilischen 
Regime ihren Umsatz so zu decken, daB sie in bezug auf die Arbeitsleistung 
anderen mit gemischter Diat ernahrten Menschen nicht nachstehen. Indessen 
hat uns doch die Erfahrung gelehrt, daB Menschen, wenn sie an ein gemischtes 
Regime gewdhnt sind, durch eine langer dauernde lacto-vegetabilische Diat 
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kérperlich weniger leistungsfahig werden. Wahrend die Leistungsfahigkeit von 
vordem lactovegetabilisch ernahrten Menschen durch den Ubergang zu einer 
gemischten Diat nicht verandert wird. 

Diese Tatsache spricht schon sehr zu gunsten der gemischten Ernahrung. 
Daneben aber auch ihre weite Verbreitung unter den Kulturvolkern. Es besteht 
umsomehr ein Fleischbediirfnis, als, vom Standpunkte der Schmackhaftigkeit 
aus, das Fleisch dasjenige Nahrungsmittel ist, das am abwechslungsreichsten 
zubereitet werden kann. Anderseits spricht die kérperliche Leistungsfahigkeit 
derjenigen Vélker, die den gréBten Fleischkonsum haben, zu gunsten der An- 
nahme, daB eine fleischhaltige Diat entschieden eine zweckmaBige Diat dar- 
Stellt, weil sie vor allen Dingen auch im Gegensatz zur vegetabilischen Diat 
das Eiwei8 in einer so auBerordentlich leicht resorbierbaren Form anbietet. 
Es erscheint aber nicht notwendig, den ganzen Eiweifbedarf eines Menschen 
durch Fleischeiwei8 zu decken. Es birgt die allzu reichliche Ernahrung mit 
Fleisch wegen seines Reichtums an Extraktivstoffen und Nucleinen vor allen 
- Dingen die Gefahr der Belastung der Nieren und des Kreislaufes in sich. 
Von allzu reichlichem Fleischgenu8 kann sich, wie wir wissen, die Gicht ent- 
wickeln. Darum ist die Frage durchaus aufzuwerfen, wie groB soll etwa bei 
einem normalen Menschen auf der Hohe seines Lebens die Fleisch-, bzw. Ei- 
weiBzufuhr tberhaupt sein. Das Voitsche KostmaB bietet dem arbeitenden 
Menschen eine EiweiBzufuhr von 118 g EiweiB, das Rubnersche KostmaB 
von 127 g EiweiB, Atwater und Benedikt proponieren 125 g Eiweif. Berechnet 
man empirisch diejenigen EiweiBmengen, die die Mitglieder sozial besser 
gestellter Kreise taglich konsumieren, so ersieht man ohneweiters, daB diese 
Zahlen die obigen wohl noch iiberschreiten werden. Trotzdem ist es eine er- 
wiesene Tatsache, daB man auch mit geringeren EiweiBmengen sein Aus- 
langen findet und dabei eine gewisse kérperliche Tiichtigkeit aufweisen kann. 
Wir erinnern nur an die Versuche von Chittenden, der an einer gréBeren Ver- 
suchsreihe gezeigt hat, wie man mit 40—60 g EiweiBzufuhr bestehen kann. 
Nach aller praktischen Erfahrung aber kann man urteilen, daB es zwar 
moglich ist, in vielen Fallen mit geringen EiweiBmengen nicht nur sein Aus- 
langen zu finden, sondern auch eine gewisse kérperliche Leistungsfahigkeit 
aufzuweisen, daB aber die Kost, bei der eine optimale Leistungsfahigkeit garan- 
tiert wird, diejenige ist, die eine oben angegebene EiweiBzufuhr (nach Rubner) 
dem Kérper anbietet. Mit anderen Worten, wenn man 20°/, der iiberhaupt zur 
Deckung des Umsatzes notwendigen Energiemenge dem Korper zufthrt, so 
hat man die optimale EiweiBmenge, die fiir den Kérper als unschadlich an- 
gesehen werden kann und die auf der anderen Seite seine Leistungsfahigkeit 
in korperlicher Beziehung (Leistung des Muskelbestandes) garantiert. Und 
weiter darf es als eine zweckmaBige Kost bezeichnet werden, wenn etwa die 
Halfte oder zwei Drittel der dem Kérper zuzufiihrenden EiweiSmengen in 
Form von Fleisch zugefithrt wird. Der Rest der zu verabreichenden Eiweif- 
menge kann dann durch vegetabilisches oder auch animalisches EiweiB, Milch, 
Eier gedeckt werden. Als einen Fehler aber betrachten wir es, wenn die tagliche 

Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. 26 


368 Theodor Brugsch. 


EiweiBmenge, die in Form von Fleisch dem Kérper zugefiihrt wird, 300 ¢g 
itberschreitet. Wir haben bei einzelnen unserer Patienten feststellen konnen, da8 
die zugefiihrten Fleischmengen 500 und 600 g, eventuell noch mehr, betragen 
haben. Diese Uberzufuhr von Fleisch muB als schadlich bezeichnet werden. Was 
die itbrigen Nahrungsmittel anbetrifft, Kohlenhydrate und Fette, so werden 
fiir gewohnlich (und am besten) 50°/, der gesamten notwendigen Calorien in 
der Nahrung durch Kohlenhydrate gedeckt, die noch fehlenden 30°/, durch 
Fett. Je opulenter nun der Tisch zu gunsten des EiweiBes und des Fettes ist, 
desto mehr verschiebt sich das Verhaltnis zu ungunsten der Kohlen- 
hydrate. Der Tisch des wenig Wohlhabenden weist umgekehrt eine Verschiebung 
des EiweiBes und Fettes zu gunsten der Kohlenhydrate auf. Die Entstehung 
der Fettsucht ist nun viel leichter durch den Tisch des Reichen als durch den 
Tisch des Armen gegeben, weil die Kost des Armen volumenreicher und 
calorienarmer, die Kost des Reichen calorienreicher und volumenarmer ist. 
Fiir die Prophylaxe der Fettsucht ist daher auf diese Verhaltnisse Riicksicht 
zu nehmen. Nicht allein Beschrankung der Nahrungsaufnahme (Essen bis zur 
Sattigung, nicht bis zur Vélle des Magens), sondern auch zweckmafige Ein- 
richtung des hauslichen Tisches mit richtiger Verteilung von Mahlzeiten! 

Hier mégen einige Worte Platz finden tiber Anordnung und GroéBe wie 
Umfang der einzelnen Mahlzeiten. Die Landesgewohnheiten spielen ja dabei 
eine groBe Rolle. In Deutschland beispielsweise wird die Hauptmahlzeit auf 
den Mittag verlegt, eine kleinere Mahlzeit auf den Abend. In England, Frank- 
reich, Schweiz etc. wird die Hauptmahlzeit auf den Abend in nicht zu spater 
Stunde verlegt, um die Mittagszeit pflegt die Mahlzeit (das sog. Frihstiick) 
eine kleinere Mahlzeit darzustellen. Morgens nimmt der Deutsche zum aller- 
ersten Frithstiick gewohnlich nur wenig weiBes Geback zu sich, der Englander 
und der Dane wiederum nach Moglichkeit eine reiche, besonders fleischhaltige 
Mahizeit. Wenn man aus praktischen Gesichtspunkten die ZweckmaBbigkeit, 
Einteilung und GréBe der Mahlzeiten beurteilen soll, so erscheint es am zu- 
traglichsten, die Abendmahizeit nicht allzu spat auf den Abend zu verlegen, 
sodann den Magen des Abends nicht allzusehr zu belasten, weil erfahrungs- 
gemaB die Verdauung wahrend der Nacht leicht den Schlaf stért und ander- 
seits im Schlaf auch der Ablauf der Verdauung ein starker gehemmter ist. Am 
zweckmaBigsten erscheint die groBe Mittagsmahlzeit (zwischen 12—3 Uhr). 
Das Gefiihl starker Sattigung, das man nach einer Mittagsmahlzeit haben soll, 
gehort zu den Forderungen des taglichen Lebens, eine Verteilung der Nahrung 
auf haufige (5—6) kleinere Mahlzeiten am Tage kann nicht als ein 
befriedigender Normalzustand angesehen werden, sondern muB fiir die diateti- 
sche Behandlung der Kranken (speziell des Verdauungsapparates) vor- 
behalten werden. Auch fiir die fleischfressenden Tiere gilt das Gesetz, daB sie 
am besten gedeihen, wenn sie bei animalischer Diat woméglich nur eine einzige, 
dann aber eine groBe Mahlzeit genieBen. 

Die Frihstiicksmahlzeit soll méglichst reichlich sein, soll auch nicht nur 
in erster Linie Kohlenhydrate enthalten, sondern auch bereits eiweiBreich, bzw. 
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fleischhaltig sein. Die Hauptmenge des Fleisches aber ebenso wie die Haupt- 
menge der Vegetabilien soll der Mittagsmahlzeit vorbehalten sein. Die Sitte 
der Deutschen, abends reichlich Kohlenhydrate mit verhaltnismabig wenig 
Fett und wenig Eiweif® zu sich zu nehmen, erscheint als eine auRerordentlich 
zweckmaBige, weil erfahrungsgemaB gerade reichliche EiweiB- und Fett- 
mengen des Abends schlecht vertragen werden. 

Wenn man den Speisezettel vieler Kiichen der biirgerlichen Gesellschaft 
durchgeht, so rekrutiert sich die Mittagsmahlzeit gewodhnlich aus Suppe, 
Fleisch, Gemiise und Kartoffeln. Der Kohlenhydratbedarf wird mittags gewéhn- 
lich durch Kartoffeln oder Brot gedeckt. Das geschieht wohl aus Griinden 
der Billigkeit, da indessen die Kartoffel bei ihrem Wasserreichtum auBer- 
ordentlich voluminés ist, so erscheint die Verabreichung von Mehlspeisen 
(wie z. B. in Siiddeutschland) auBerordentlich zweckmaBig, sofern man deren 
GenuB nicht iibertreibt. Analysiert man den Speisezettel aus der Haushaltung 
der Fettsiichtigen, so erkennt man als haufigste Schaden oft schon das reich- 
liche Essen von Kartoffeln und SiBspeisen. Manchmal werden mehrere 100 g 
Kartoffeln allein bei der Mittagsmahlzeit konsumiert. Viele Fettsiichtige essen 
allzu reichlich Brot zu Tisch. Dabei ist auch die Zubereitung der Speisen selbst 
in manchen Fallen eine auf®erordentlich fettreiche, besonders wenn mit den 
Kartoffeln Saucen in groBen Mengen konsumiert werden und fettreiches Fleisch, 
uberhaupt das Fett bevorzugt wird. Bei Frauen besteht wiederum die Vorliebe 
fiir die SiBigkeiten. Manche Frau, die fettsiichtig ist, zieht vor, am Tage wenig 
zu essen, konsumiert mehrere 100g Konfekt oder Schokolade, ohne zu be- 
denken, daB sie oft den halben Bedarf ihres Umsatzes damit deckt. Ferner 
kommt als Plus iiber den Bedarf der Genu8B von Alkoholica in Form von Bier 
und Wein. Die Unsitte der Deutschen, mehrere Flaschen Bier oder Wein, be- 
sonders des Abends zu trinken, stellt eine Mehrzufuhr tiber den Bedarf hinaus 
dar, die oft hohe Werte erreicht. (Daher auch der AlkoholgenuB oft mit die 
Hauptursache der Fettsucht.) Alle diese Schaden, die in quantitativer und quali- 
tativer Richtung laufen, mu8 der Arzt erkennen kénnen, was natiirlich nur még- 
lich ist unter Beachtung der Lebensgewohnheiten und Lebensfiihrung der Pa- 
tienten. Die Prophylaxe hat sich deshalb auch in erster Linie auf eine zweckmaBige 
Regelung der Lebensweise, z. B. Ausschaltung der Fette (Butter, Saucen etc.), 
Verbot von SiiBigkeiten, Reduzierung des Umfanges einzelner Mahlzeiten, 
Ausschaltung der alkoholischen Getranke, Beschrankung der Fette etc. zu 
richten. Eine Frage wollen wir im speziellen noch berithren, das ist die Frage 
der Suppen. Gewohnlich wirft man den Suppen vor, da sie dick machen. 
Von der Bouillon kann man das gewif nicht behaupten. Die Schweningersche 
Behauptung, daB Fernhaltung der Fliissigkeit wahrend der Mahlzeiten die 
Fettaufnahme in den Organismus und damit den Fettansatz verringert, kann 
dabei als unwissenschaftlich itbergangen werden. Aber selbst, wenn man die 
mehlhaltigen Suppen beziiglich ihres Calorienwertes bewertet, so mu8 man 
sagen, daB ihr calorischer Wert verhaltnismaBig sehr gering ist: */,/ Hatfer- 


schleimsuppe enthalt vielleicht 100 Calorien. Der Wert der Suppe im Hinblick 
2oa 
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auf die Gesamtcalorienzufuhr ist also ein relativ geringer. Anderseits fillen 
aber Suppen den Magen, und wenn auch die Bouillon den Magen schnell ver- 
14Bt, so fitllen gerade sAamige Suppen vor der Mittagsmahlzeit den Magen so, 
daB das Sattigungsgefiihl frither und mit weniger Calorien erreicht wird als 
sonst. Man kann darum sagen, daB die Suppen entschieden nicht dem Fett- 
ansatz Vorschub leisten. 

Was schlieBlich noch die kérperliche Bewegung anbelangt, so kann es 
bei dem einzelnen Individuum bei minderer kérperlicher Bewegung und gleich- 
bleibender Ernahrung gegeniiber friiher zu einer Ersparung von Fett und 
damit zum Fettansatz kommen. Wir sind auf diese Frage bereits zahlen- 
makig eingegangen und verweisen auf diese Auseinandersetzung. Hinsichtlich 
der Prophylaxe der Fettsucht ergibt sich deswegen ohneweiters die Ver- 
pflichtung des Arztes, bei seinem Patienten auf entsprechende kérperliche Be- 
wegung hinzuwirken (vgl. auch weiter unten). 


Allgemeine Indikationen der Entfettungskuren. 


Die Indikation zur Entfettungskur wird meist vom Patienten selbst, héchst 
selten vom Arzt gestellt. Da auch in Laienkreisen — vor allem in der Praxis 
aurea — die Entfettungskuren dieser oder jener Form gekannt, propagiert und 
oit genug ohne Anraten und GutheiBen des Arztes probiert werden, so tritt 
der Arzt bei der Behandlung der Fettsucht oft nur dann auf, wenn es gilt, 
die Schaden wieder gutzumachen, die laienhafter Unverstand sich selbst bei- 
gebracht hat. Es ist auch nicht leicht, haarscharf die Indikationen und die 
Art der Durchfithrung einer Entfettungskur zu prazisieren; es gehdrt dazu 
eine gute Kenntnis der Lebensgewohnheiten des Individuums, es gehdrt dazu 
auch eine Kenntnis der somatischen Qualitaten, die sich nicht immer bei ein- 
maliger Untersuchung neuer Patienten beurteilen lassen. 

Wir kénnen hier, um im allgemeinen die Indikationen zu zeichnen, nur 
halb schematisch vorgehen, ohne scharf umrissene und fiir alle Falle giiltige 
Regeln geben zu wollen: 

1. Absolute Indikation zur Entfettung. Diese ist indiziert bei Fett- 
siichtigen dritten Grades (Koérpergewichte von 100—110—120 und mehr &g). 
Voraussetzung ist zunachst mittleres Lebensalter (cave iiber 60 Jahre!), guter 
Circulationsapparat. Das Greisenalter stellt eine relative Kontraindikation zur 
Einleitung der Entfettungskur dar, ebenso wie das jugendliche Alter bis zu 
20 Jahren. Auf beide Falle werden wir noch im einzelnen eingehen, wenn wir 
die zweckmaRigste Wahl der Entfettungsmethode besprechen. 

2. Relative Indikation zur Entfettung bei Fettsiichtigen zweiten 
Grades (Koérpergewichte von 70—80—90—100 kg, Uberschreiten des Normal- 
gewichtes um 10—15—25 kg). Die Entfettungskur ist gewissermafen hier nur 
eine prophylaktische MaBregel gegen das weitere Zunehmen des Fettpolsters, 
das erfahrungsgemaB hier in solchen Fallen in gleichmaBig raschem Tempo 
wachst, wenn man nicht energische Mafregeln dagegen ergreift. Derartige 
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Fettstichtige pflegen auBer dem Asthetischen Manko noch keine ausge- 
sprochenen Beschwerden von ihrer Fettsucht aufzuweisen. Beziiglich der Wahl 
der Entfettungskuren und der Durchfithrung der spateren Lebensweise siehe 
das nachste Kapitel: Wahl der Entfettungskuren. 

3. Leichte Grade von Fettsucht (Uberschreiten des Normalgewichtes 
bis zu 10°/,) erheischen nicht die Vornahme einer Entfettungskur; hier ist 
lediglich die Prophylaxe der Fettsucht am Platze: Steigerung der kérperlichen 
Bewegung, bzw. Beschrankung der Mahlzeit, Anderung der Kost, Beschran- 
kung alkoholischer Getranke etc. Der Fettleibige ersten Grades braucht nicht, 
im Gegensatz zu den eigentlichen Entfettungskuren, quantitativ (unter Be- 
schrankung) eingestellt zu werden, es geniigt eine qualitative Beschrankung. 
Eine derartige prophylaktische Beschrankung mit Regulierung der Lebens- 
weise ist sowohl im Kindesalter als auch in der Reife und im Greisenalter 
durchfiihrbar. 


Spezielle Indtkationen. 


Besondere Indikationen erfordern die Fettsucht im Kindesalter, bzw. in 
der friihen Jugend, im Greisenalter und die konstitutionellen Formen der Fett- 
sucht, desgleichen diejenigen Fettsuchtsfalle, in denen die Fettsucht eine Kom- 
plikation verschiedener ernster Krankheiten darstellt. 

4. Fettsucht im Kindesalter. Sofern es sich nicht um aus- 
gesprochene Hypophysenerkrankung handelt, ist die Fettsucht der Kinder, bzw. 
Jugendlichen nicht in erster Linie rein diatetisch durch eine Entfettungsdiat 
zu bekampfen. Eine reine Entfettungskur ist nicht am Platze; im Gegenteil 
warnen wir vor weitgehender Beschrankung der Nahrungszufuhr sowohl in 
allgemeinquantitativer Beziehung als auch was das Eiweifs anbetrifft, und 
empfehlen lediglich Prophylaxe der Fettsucht, wie reichliche kérperliche Be- 
wegung, eventuell Behandlung mit Organpraparaten (Schilddriise etc.). 

5. Fettsuchtim Greisenalter. Hier ist lediglich eine mafige 
prophylaktische Beschrankung der Nahrungszufuhr am Platze; jede erheb- 
lichere Beschrankung der Nahrungszufuhr ist kontraindiziert, da erfahrungs- 
gemaB sehr leicht bedrohliche Erscheinungen von Herzschwachezustanden aut- 
treten kénnen. ErfahrungsgemaB besser werden hier Organpraparate ver- 
tragen und fithren auch zu (leidlichem) Erfolge. 

6. Endogene Fettsucht. Ihre Indikation ist im allgemeinen abge- 
handelt unter 1 und 2; indessen, da sie in vielen Fallen hereditar ist oder sich 
in manchen Fallen an gewisse physiologische Geschehnisse (Geburt, Klimak- 
terium etc.) anschlieBt, erwahnen wir ihre Indikation in specie. Wir halten 
bei ausgesprochen konstitutioneller Fettsucht die Fin- 
leitung einer Entfettungskur fiir relativ indiziert; so wichtig und erfolgreich 
in vielen solcher Falle auch die Durchfithrung der Schilddriisenkuren etc. hier 
ist, so erfolglos und schwachend konnen anderseits reine diatetis.che 
Entfettungskuren sein; immerhin wird man in FaAllen konstitutioneller Fett- 
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sucht auch eine Beschrankung der Nahrungszufuhr — ohne indessen zu einer 
intensiven Entfettungskur iiberzugehen — eintreten lassen. Im allgemeinen 
sind also diatetische Entfettungskuren leichtesten Grades oder nur eine pro- 
phylaktische Nahrungsauswahl indiziert. 

7. Indikation von Entfettungskuren bei kompli- 
zierenden Krankheiten. Hierher gehéren in erster Linie die Herzkrank- 
heiten; wir nennen da Klappenfehler, Myokarderkrankungen, Erkrankungen 
von Coronararterien, die Splanchnicussklerose. Herzen, die erkrankt und krank 
sind (relativ oder absolut insuffizient) oder deren Arbeitsleistung durch den 
gestérten Herzmechanismus an sich eine erhebliche ist, diirfen nicht unnttz 
den Mehrbelastungen ausgesetzt werden, die ein groBes Fettpolster mit sich 
bringt (vgl. hierzu die Ausfiihrungen auf S. 336). Auf diese Weise wird bei 
Herzkranken unter anderem ein Fettpolster, das bei einem normalen Herzen 
noch als physiologisches betrachtet werden muf, zu einer relativen Fettsucht 
(v. Noorden); eine derartige relative Fettsucht erfordert bei auch absolut in- 
suffizientem Herzen prophylaktische Behandlung, bzw. eine Fettsucht ersten 
Grades eine (leichte) Entfettungskur, eventuell in Kombination mit einer Be- 
wegungskur (Ortelsche Terrainkur s. w.u.). Das Hauptgewicht ist dabei auf 
eine hinreichende EiweiBmenge zu legen, da nach unseren Erfahrungen gerade 
durch EiweiBarmut der Nahrung (eventuell noch bei unrichtiger Zuteilung 
von Kohlenhydraten zur Nahrung) eine weitere Schadigung des Herzens zu be- 
fiirchten ist. Die Behandlung des absolut insuffizienten Herzens bei kompli- 
zierender Fettsucht erfordert eine eigene Behandlung, auf die weiter unten ein- 
gegangen wird. 

8. Eine ganz besondere Entfettungsmedikation erfordert die Splanchnicus- 
sklerose, die unter dem Bilde der Plethora abdominalis beginnt; sie erfordert 
die Einleitung einer Entfettungskur gleichzeitig unter Anwendung einer 
Brunnenkur. Wegen der Wichtigkeit in praktischer Beziehung wird die Behand- 
lung der Plethora abdominalis durch die kombinierte Entfettungs- und 
Brunnenkur (Glaubersalzquellen) gesondert besprochen. 

9. Beziiglich der Indikation bei Fettsucht und chronischen Nierenkrank- 
heiten gibt das Verhalten des Herzens den Ausschlag, wobei ein hoher Blut- 
druck gleich zu setzen ist einer relativen Herzinsuffizienz. 

10. Ebenfalls eine Indikation zur Kombination von Brunnen- und Ent- 
fettungskur ist in dem Bestehen einer Lebererkrankung bei Fettsucht gegeben. 
Diese Lebererkrankung kann eine Cholelithiasis, bzw. Cholecystitis sein, ferner 
eine sog. Fettleber, wie sie als fettinfiltriertes Organ eine Teilerscheinung der 
allgemeinen Lipomatositas darstellt, aber nur dann Beschwerden subjektiver 
Natur macht und sich durch VergréBerung der Leber dokumentiert, wenn neben 
der Fettinfiltration eine Hyperamie der Leber gleichzeitig vorhanden ist. Solche 
Zustande beobachtet man bei der Splanchnicussklerose, aber auch bei be- 
ginnenden Lebercirrhosen, bzw. bei starkem Alkoholabusus. Die VergréRerung 
der Milz wird dabei hinsichtlich der Diagnose der beginnenden Lebercirrhose 
die ausschlaggebende Bedeutung haben. Wo bei der Fettsucht eine Leber- 
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erkrankung, bzw. auch Darmstérungen (Obstipation, Stauungszustande im 
Gebiete der Pfortader) eine Rolle spielen, treten die Brunnenkuren mit glauber- 
Salzhaltigen Quellen (Marienbad, Karlsbad, Tarasp, Neuenahr etc.) in den 
Vordergrund, die eigentliche diatetische Entfettungskur in den Hintergrund. 

Wir machen bei dieser Gelegenheit noch auf eine Form der Leber- 
schwellung aufmerksam, die man bei der chronischen relativen Insuffizienz des 
rechten Herzventrikels findet und die bei Fettsiichtigen das Bild der cyanoti- 
schen Induration der Leber erzeugen kann. Gleichzeitig pflegen allerdings 
neben der vergréBerten Leber Stauungserscheinungen im Magendarmtractus 
vorhanden zu sein, ferner Stauungen im Gebiete der Vena cava inferior. Er- 
fahrungsgemaB ist hier oft eine Brunnenkur mit einer leichten Entfettungs- 
kur von gutem Nutzen und beseitigt fiir mehr oder minder lange Zeit die 
Symptome der relativen Insuffizienz des rechten Ventrikels. 

11. SchlieBlich miissen wir noch mit einigen Worten auf die Indikation der 
Entfettungskur bei Diabetes mellitus, bzw. Arthritis urica eingehen. Der Dia- 
betes bei Fettsiichtigen erfordert nur im Falle eines leichten Diabetes und eines 
hohen Grades von Fettsucht eine Entfettungskur, erfahrungsgemaB werden 
Diabetiker durch rigorose Entfettungskuren verschlechtert; bei Gichtkranken da- 
gegen spielt eine Entfettungskur nicht die gleiche Rolle; im Gegenteil wirkt die 
Entfettung oft auBerordentlich giinstig. v. Noorden warnt nur vor gleich- 
_ zeitiger volliger Enthaltung von Fleisch bei der Durchfithrung einer solchen 
Entfettungskur beim Gichtiker. 


Methodik der Entfettungskuren und ihre Auswahl. 


Das Prinzip einer jeden Entfettungskur ist das der Anderung der Bilanz 
zwischen Ausgaben und Einnahmen; diese Bilanz mu8 im Sinne der iiber 
die Einnahme vermehrten Ausgabe geandert werden. Man kann diese Anderung 
auf verschiedenem Wege zu stande bringen. 

I. Durch Verminderung der Zufuhr (diatetische Entfettungskur), 
II. durch Steigerung des Verbrauchs (iiber die Einnahme), 
a) durch Steigerung des endogenen Umsatzes (Opotherapie), 
b) durch Steigerung des Umsatzes mit Hilfe exogener Faktoren, wie 
a) aktive Bewegung (Gymnastik, Marschieren, Bergsteigen etc.), 
6) passive Bewegung (Massage, Faradisieren etc.), 
y) Hydro- und Balneotherapie. 


Im allgemeinen wird man die Entfettungskuren in kombinierter Form an- 
wenden, und man soll sich den Erfahrungsgrundsatz bei jeder Entfettungskur 
zu eigen machen, daB die beste Entfettungskur diejenige ist, bei der 
nicht einseitig die Nahrungsaufinahme beschrankt ist, 
sondern bei der gleichzeitig der Verbrauch gesteigert 
ist; das beste Mittel hierzu ist, wie vorweggenommen werden soll, aktive 
Muskelbewegung. 
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Didtetische Entfettungskuren. 


Das Prinzip der diatetischen Entfettungskur ist die Beschrankung der 
Nahrung. Man geht davon aus, daB ein Normalindividuum bei leichter bis 
mittlerer Arbeit 


von 80 kg Gewicht . . . . 2400—3200 Calorien braucht 

he Os * » » +’ « 2250—3000 es e 

bi SOc 3 -. + « 2100—2800 . 2 

pees: a . . . . 1950—2600 2 es 

PaO re, . . . . 1800—2400 m ss 
SOs. > . . « . 1650—2200 . 5 


Das sind natiirlich nur approximative Zahlen; doch kann man damit 
rechnen, daB ein Individuum, dessen Kérpergewicht sich auf das ,,Normal- 
individuum“ (cf. S. 301) berechnen 1aBt, sein Korpergewicht reduziert, wenn 
man die Nahrung wesentlich unter der angegebenen Calorienzufuhr halt. 

Man kann nun in verschiedener Weise eine Entfettungskur einleiten: 
indem man die Calorienzufuhr nur wenig unter den Bedarf stellt, oder indem 
man die Calorienzufuhr stark einschrankt. Danach unterscheidet man leichte 
(milde) und schwere (intensive) Entfettungskuren. 

Beziiglich dieser Kuren laBt sich zunachst folgendes Allgemeine sagen: 
fiir jeden, dessen K6rpergewicht reduziert werden soll, ist eine milde Ent- 
fettungskur die weniger unangenehme, die intensive Entfettungskur die sub- 
jektiv unangenehmere, aber auch objektiv leichter schadigende. Jede intensive 
Entfettungskur, deren Effekt naturgema8 gegentiber der milden Entfettungs- 
kur ein gré®erer und schnellerer ist, schlieBt die Gefahr in sich, daB neben 
einer Summe allgemeiner nervéser Storungen mehr minder reversible Stérungen 
des Herzens auftreten, und wenn auch die Gefahr keine allzu groBe und auch 
bei einiger Vorsicht meist vermeidbare ist, so mu8 doch auf diese Gefahr 
hingewiesen werden. Erkennbar macht sich dabei die Stérung der Herztatigkeit 
durch das subjektive Geftthl des Herzklopfens wie durch eine Beschleunigung 
der Pulsfrequenz, die sich sowohl in der Ruhe als auch bei jeder kérper- 
lichen Anstrengung iiber die Norm steigert. Darum wird man in praxi nach 
Méglichkeit mit milden Entfettungskuren auszukommen suchen und nur dann 
zu intensiveren tbergehen, wenn milde Kuren zu wenig Effekt haben oder 
wenn es auf die Erreichung eines schnellen und nachhaltigen Entfettungs- 
effektes ankommt. Das ist auch die Kunst des Individualisierens bei der Ent- 
fettungskur! 

Ehe wir nun auf die Anlage dieser Kuren eingehen, miissen wir die 
Frage besprechen, wie gro8 kann und darf die Abmagerung sein und wie 
sollen im groBen ganzen solche Kuren eingerichtet werden. 

Nach unseren Erfahrungen ertragen subjektiv (und objektiv) die Patienten 
die Entfettungskuren am besten, wenn man innerhalb von 2—3 Monaten eine 
Reduzierung des Kérpergewichtes um 10—15 kg erreicht. Nach einer solchen 
Entfettungskur soll man zundchst eine weitere schnelle Reduzierung des 
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K6orpergewichtes vermeiden, dagegen durch vorsichtige diatetische Einstellung 
des Kranken dafiir Sorge tragen, daB das Kérpergewicht noch einige Monate 
zumindest konstant bleibt (natiirlich nicht zunimmt!). Fiir eine nochmalige 
Entfettungskur soll man ein Spatium von mindestens einem halben Jahre 
einhalten. 

Um einen solchen Entfettungseffekt zu erreichen, kommt man allerdings 
nicht immer mit einer milden Entfettungskur aus, sicherlich aber dann, 
wenn man die milde Entfettungskur mit einer Vermehrung der kérperlichen 
Bewegung paart. Die Vornahme einer intensiven Entfettungskur gibt wiederum 
meist einen groBeren Entfettungseffekt (in 4 Wochen oft 6—10 kg). 

Gartner** unternimmt, und das Verfahren ist fiir die Praxis des Sana- 
toriums durchaus empfehlenswert, eine streng individualisierende Kur in fol- 
gender Weise: 

Stiindliche Gewichtsmessungen eines regelmafig, d. h. mit einer Frithstiicks-, 
Mittags- und Abendmahlzeit ernahrten Menschen ergeben, daf8, absolut ge- 
nommen, das Minimum des taglichen Gewichts unmittelbar vor der Mittags- 
mahlzeit und das Maximum des Gewichts unmittelbar nach der Mittags- 
mahizeit erreicht wird. Erklarlich ist dieser Umstand durch die Tatsache, daB 
die Ausgaben des Kérpers durch die Entleerung der Blase, des Darms durch 
Wasserverluste (Haut und Atmung) immer wieder durch die kleinen Mahl- 
zeiten (Friihstiick und Abendbrot) auf eine mittlere Linie erganzt werden, 
und dafB erst vor der (grofen) Mittagsmahlzeit die Ausgaben gréfer, also 
noch nicht gedeckte sind. Gédrtner fand nun, wenn das Mittagessen durch 
Einschrankung der Speisen reduziert wird, daB in eben dem MaBe wie das 
Maximum auch das Minimum des Gewichts heruntergeht; mit anderen Worten, 
wenn man Friihstiick und Abendbrot konstant gibt, dann kann man durch 
Einschrankung der Mittagmahlzeit (z.B. um 150g Speise irgend einer Art) 
das Minimum des Kérpergewichts in gleicher Weise reduzieren. Will man 
also einen Entfettungseffekt von taglich 150 ¢ erzielen, so wagt man den 
Patienten vor und nach dem Mittagessen, schrankt dann um einen bestimmten 
Wert das Mittagessen (den Wert kann man sich berechnen) ein und sieht, 
ob das Minimum nun um den gesuchten Wert gesunken ist, um den man den 
Patienten im Kérpergewicht reduzieren will; ist der Reduktionswert nicht er- 
reicht, so zieht man noch mehr Nahrung von der Mittagsmahlzeit ab, ist er 
iiberholt, so legt man zu. Dieses Verfahren erscheint in der Tat auSerordent- 
lich sinnreich; 1aBt sich auch gewi8 in praxi durchfiihren, wenn man gewissen- 
hafte Patienten hat, die sehr genaue Kontrolle iiber ihr Korpergewicht und 
vor allen Dingen iiber die Abwagung der Speisen fiihren und oft genug vom 
Arzte beraten werden kénnen. 

Im allgemeinen mu8 man sich aber auf grébere Einstellungen einlassen, 
wenngleich auch hier zweierlei gefordert werden mu8, namlich erstens, daf 
der Arzt dem Patienten den Kostzettel mit Gewichtsangaben der einzelnen 
Speisen genau schriftlich vorschreibt, zweitens, daB sich der Patient die Speisen 
in tafelfertigem Zustande selbst abwagt und sich alle 8 Tage zu einer be- 
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stimmten Zeit, am besten unbekleidet, auf die Wage stellt und sein Korper- 
gewicht notiert. 

Bei jeder Entfettungskur, ob sie milde oder streng ist, sind folgende 
Punkte beriicksichtigenswert : 

1. Die Kost soll voluminés sein; d.h. sie soll den Magenhunger stillen; 
Hunger tut weh und macht nervés und eine Entfettungskur soll keine Hunger- 
kur sein. 

2. Die reine Eiwei®menge der Nahrung darf bei einer Entfettungskur nie 
unter 100 g heruntergehen; am besten halt man sich an die Zahl 120 g; d.h. 
die Zahl der auf Eiwei® entfallenden Calorien darf in der Entfettungsdiat 
nicht unter 500 liegen. 

3. Da Kohlenhydrate den Fetten als EiweiBsparer iiberlegen sind, so wird 
bei der Zusammensetzung einer Entfettungskur darauf Riicksicht zu nehmen 
sein, daB die Kohlenhydrate verhaltnismaBig reichlicher vertreten sind als 
die Fette. Gegen die Zusammensetzung eines Diatzettels aus Eiwei8 und 
Kohlenhydraten ist nichts einzuwenden, dagegen gegen die Zusammensetzung 
einer Entfettungskur aus Eiweif8 und Fett. 

Beziiglich des erstgenannten Punktes, daB die Kost voluminés sein soll, 
miissen wir fordern, daB bei Entfettungskuren diejenigen Nahrungsmittel 
herangezogen werden, die bei gréBtem Volumen den kleinsten calorischen Wert 
besitzen. Bei den eiweiBhaltigen Speisen wird man beispielsweise die fetten 
Fleischsorten, wie Schweinefleisch und Hammelfleisch, zu gunsten der fett- 
armeren zuriicktreten lassen. Weiter wird man die Fische, deren calorischer 
Wert ein weit geringerer ist als der des Fleisches der Saugetiere, bevorzugen. 
Man wird ferner, da das gebratene Fleisch stets calorisch hochwertiger ist als 
das gekochte, nach Méglichkeit das letztere verordnen. Auch unter den Fleisch- 
sorten wird man sehr fettreiche a priori vermeiden, z. B. den Gansebraten, 
die Zunge, den Speck, ferner den geraucherten Lachs, Aal, Kieler Sprotten, die 
verschiedenen Wurstsorten u. dgl. m. Alle diese Dinge lassen sich aus der 
Tabelle leicht iibersehen, die wir hier anfiigen, und die den Eiwei8-Kohlen- 
hydrat-Fettgehalt sowie den Caloriengehalt der Speisen in tischfertigem Zu- 
stande nach Schwenkenbecher* angibt. Was die vegetabilischen Nahrungsmittel 
anbelangt, so wird man bei den Entfettungskuren auch wieder diejenigen be- 
vorzugen, die médglichst calorienarm sind, bzw. die schlecht ausgenutzt werden. 
In dieser Hinsicht ist das WeiBbrot bei Entfettungskuren nach Méglichkeit 
gegeniiber den grobgeschroteten Broten hintenanzustellen, deren unverdau- 
licher Cellulosegehalt ein weit gréBerer ist, dadurch wird der anscheinend 
gréBere Caloriengehalt, beispielsweise fiir Grahambrot, Pumpernickel und 
KommiBbrot, fiir den Menschen wesentlich herabgesetzt. Von den Gemiisen 
wird man reichlich Gebrauch machen kénnen, da sie sehr calorienarm sind, 
wie z. B. Spinat, Mohren, Kohlrabi, Spargel, Blumenkohl, Wirsing-, Blau- 
kohl etc. Auch Salate (mit Citrone bereitet) sind ebenso zu bewerten. Das 
sind dann die eigentlichen Filler des Magens. Auch die gekochten Kartoffeln 
braucht man bei Entfettungskuren nicht ganz zu vermeiden. Natiirlich muB 
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auch in bezug auf die Zubereitung darauf geachtet werden, daB das Gemiise 
nur in Salzwasser oder Bouillon gekocht auf die Tafel kommt. Die Leguminosen 
(Linsen, Erbsen, Bohnen) wird man im ganzen wegen ihres Calorienreichtums 
zurucktreten lassen. Von Kompotten, bzw. Obst, sind gerade bei Entfettungs- 
kuren Apfel, Aprikosen, Kirschen, Stachelbeeren, PreiBelbeeren, Heidelbeeren 
auBerordentlich empfehlenswert, dagegen z. B. Weintrauben wegen ihres reich- 
lichen Zuckergehaltes, vor allen Dingen aber die fettreichen Niisse zu ver- 
meiden. 

Beziiglich des Alkohols stellen wir uns auf den Standpunkt, daB bei 
alkoholgewéhnten Menschen die véllige Entziehung der Alkoholica wahrend 
der Entfettungskur nicht ratsam erscheint, daB aber alkoholhaltige Getranke 
nur in derartigen Mengen verabreicht werden diirfen, daB die Calorienzufuhr 
in Alkohol nicht tber 100 Calorien betragt. Eine derartige Menge ist bei- 
spielsweise in 300 cm* Diinnbier, in 200 cm® Miinchner oder echtem Pilsner 
Bier, in ca. 150—175 cm* Mosel-, Rhein- oder Rotwein enthalten. Im iibrigen 
sind die Einzelheiten, wie schon erwahnt, aus der beiliegenden Tabelle zu 
ersehen. 
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Maimzer nandkase: 3, <<.) 3 Ges fs Sikhs} 55 - | 205 
Sale cil Chhemtesa smn cot cclkomtree oo meee 3°4 Beh 350 62 
BYNHiSriTih  S lao Gato la to Gant ort 3°38 le. 3°4 A\ 
[KUNG | 0 neers Coe ait ae Siri eee en ee STF Be 3°60 66 
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im eae in 100g 
ae: Kohlen- 5 
Nicht tischfertige Speisen Eiweib | Fett | hydrate | Catone 
| Weizenmebl S51 2 eee Be Ee ee 122 | Oo 747 357 
Roggenmell! . ic dee 2 ohcate, cae ee aS Wee 696 | 352 
|. Genstenupehls = 'b” AGN ae Rots Beat a ho ests ) Sid |) 71-2 353 
Y SURCCLSIC DL coupe neat ene or Chak tiene Meera els aa Pe | 0:7 78'8 358 
Buchweizenmehle see enaee et een i 8:9 1:6 143 sibs 
Gtiehegy fer ae eee ee he Ke 0:8 76:1 - 369 
Leguminosenmehl (Linsen) ....... . th? «2c 1°8 374 356 
Haleroritzesees so ena carce Whe ene 13°4 59 67:0 385 
Starkermetiieersg acy ocean ce ees ies i 12 0-1 82°1 342 
MELA engi, TON 8 5 4 6 5 gee n 2 © | PaeLizo 06 Te 361 
(eeciminosen » :6. 8) eng es ee es | 24:8 18 51°3 329 
KO Me ae en | 21 02 | 21-0 96 
NGG TITEL) Aree ec aS ee ae ne ek [op 0:3 4:2 45 
Keltower Riibchen “4 4). 4. 4 Se a: | 35 Orl 1M Koes! 62 
Scmaeaywiedgbit 6 5 5 ao 4 5 5 3 eo ee — = 15-0 65 
Retticheeee ee ya ae, oe a ee | 1:9 Orl 8-4 43 
Meertethichae. Gs) aria lic Stone te ee 0-4 159 80 
Radieschenwer 2.8 er ae eae ie 0:2 3°8 22 
Selleniemee eee) ier ieee oe eee i 15 0-4 11°8 58 
Kolirabl ee nist A on ee ea | 2-9 0-2 8-2 47 
PWICDC Rea Re tS ch oe Gey os eae 1:7 01 10°8 52 
GU en ee at nth seks 2 aie soa ae 1 0-1 23 15 
KURDISTAN aa eo. ee ee ee alu! 01 6°5 32 
We PSPAL TCL Esaes Get ct 2c ote ] 1:8 03 2°6 20 
Grunegerbsenees esc. 5 Aan renee 6-4 0°5 12-0 80 
Grunegbobuen ..%. <2 J . oes ee 21, 0-1 6°6 39 
Bliumeskohiee- and. <4 2:5 4taen eee epee DBs: 03 40 32 
WTSITT OTE eer oats ai ot ee nee Ota ne ea 3:3 0-7 6:0 45 
ROSeNKON Rec. «la: is ciseen ee ee. ae | 48 0-5 6:2 50 
Blaukohl (Braun-, Griin-, Winter-) : 4:0 eee) “les a 
Snilat een fen, 2k eee 35 06 | 44 | 38 
Wieibkraut@e «0... <4 ee ee | ~-4:9 0-2 49 30 
Sauerkralittelou, ho, 2:4 ae eee ee se | 0-7 2:9 24 
Rotkraut. 24.6 3%. Fi ok eee ee 1s | 0-2 5:0 33 
Kopisalathes 5 729.. 4 2) ae weer: cae A 0:3 22 18 
Eudiviensalats Sc...) co eee ane ae i 1:8 orl 2°6 19 
Retersiltemanrs 9 21.1). cae eae nee ae sri 0:7 74 52 
(Chanipieno neers ae en ee SHS) 1:5 34:1 307 
LUT ere ea ee 8s hs eine ee a 30°3 De) 27:4 D571 
SUCIIP UZ Bah aici st ke west ge 36:1 ‘Tet 373 317 
Ce A ean ae TIE (ee a 0-4 = 12:0 51 
GetrockietewApic)lam amen ana neenre 0:3 0:8 50°8 258 
Binneneeen ens aan (ak hen 4 Reels Paes 0:4 -- 11°8 50 
ZWEISCHEN meses 25 eke) 5 Sa ee 0:8 — tt 52 
MeirsClen es: get kt 5) See i Otho - 12:0 52 
DTirStCheSa eae & Seas ect oe =e ee | 0-7 — | eet sticsi 50 
WrAprikosene’’ «: ..'< 28.) Ra Neene eee & | O85 a ee a7 
Reg Spicleipediee <lac. on 5 See eee | 07 = th 55 26. >| 
WHOM GA ok Gg bo So wR ook 0:6 -- 16°3 69 
ROSiNen AS Bk te fon ee ee, 2°4 0:6 62°0 270 
Ed DeC ret ers rey, Sek ie Ree 0:5 — | el 34 
blinibeeren)o= 2 *. VAaha oo: 2 eee ee 0°4 - 45 20 
VaR Rleelbeenenl <— 1... 4) te et hee ee 0°8 a 59 27 
i evpeibelDeerent e208. by were Se | O01 -- 15 16 
| Siacn@lngsen 9 24 6 eo bs he oo 0°5 — 8:4 36 
h. ,lObanmisbecreny. "2. 215 “sche rs on eee 0°5 aa | 3 32 
) eTandel a msiGy ogee. ted ee ee 23:5 530. | 78 610 
WAS ANION Eee cornu 3) ede ealae Sener 10°8 29 73:0 370 
Walntisse ROR TL Coe es eee me 158 57:4 13:0 652 
RLASeNilSSCWe. a ee np int. ak we 17°4 62°6 Re 683 
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Wenn wir von diesen Gesichtspunkten aus an die Komposition der Ent- 
fettungskur herangehen, dann miissen wir noch betonen, daB jede Entfettungs- 
kur nicht schematisch, sondern individuell auigestellt werden soll, daB sie sich 
gewissermaBen eng an die bisherige Lebensweise anschlieBen soll, und daf8 
Sie nach den Gesichtspunkten berechnet werden soll, die wir hier fiir die milde, 
bzw. intensive Entfettungskur aufstellen. 

Als milde Entfettungskuren sehen wir Entfettungskuren an, bei denen die 
Calorienzuiuhr um */, bis */, hinter der notwendigen Calorienzufuhr zuriick- 
bleibt. Berechnet auf das Normalindividuum (vgl. S. 297) wiirde mithin 


fur 80 kg Normalgewicht die Calorienzufuhr 1600—2100 


ASS & : xs 1500—2000 
a es . - i 1400—1900 
00's) 4 ; . 1300—1800 
pens . . . 1200—1700 

BD, 5 e 1100—1600 


zu betragen haben. 

Es sind das, wie gesagt, auch nur approximative Zahlen. Die Einstellung 
des Individuums erfordert, daB man den Effekt der Entfettungskur an dem 
Individuum innerhalb der ersten 8—14 Tage priift, um danach die definitive 
Einstellung (durch Zulagen oder Abstreichungen) eintreten zu lassen. Im all- 
gemeinen wird man bei der milden Entfettungskur pro Monat nicht mehr 
als 3—4 kg Gewichtsabnahme erzielen, doch ist, wie schon bemerkt, der Ge- 
wichtsverlust leicht weiter zu steigern, wenn man das Maf der korperlichen 
Bewegung steigert. 

Um nun ein Beispiel zu geben, wollen wir hier eine Kost anfiihren, die 
etwa bei einem 90 k&g schweren Fettleibigen mit ca. 170 cm KorpergréBe, 
dessen Normalgewicht mit 70 &g zu berechnen ist, und bei dem durch Herab- 
setzung der Kost auf */, des Normalwertes ein milder Entfettungseffekt erzielt 
werden soll. 

Berechnung: erforderliche Calorienzufuhr bei leichter Arbeit 70 35 Ca- 
lorien = 2450 Calorien, Herabsetzung um ca. */, = 1600. 

Aufstellung der Kost im allgemeinen: 


Eiweib Fett Kohlenhydrat Calorien 


200 g Schwarzbrot..... .18¢ — 100 g 500 
POOP SE eiscums tans A. «. 40; — — 280 
io Ogee LSC int cmt ei ec, Ge OU: 5, — — 120 
POOR Wartoneliy 2 3.05 4.. - ta.3 2-55 — -— 100 
Deora n ge wat He LD 12 9 a= 150 
20-24 Bullet ee ss — Vike 5, — 150 


30 ,, Kase (Tilsiter-, Hollander-, 
Schweizer-) ee OC, — — 120 
200s) Gemuser a5 wero aout .4:5';, _ — 200 
‘115 ¢ 1620 
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Diese Kost ist dann iiber den Tag zu verteilen; auf den Mittag muf8 
das gréBte Volumen der Nahrung entfallen, das Kleinere auf den Abend. 
Zum ersten Frithstiick geniigen ca. 60—100 g Brot mit wenig kaltem Fleisch. 
Der Kaffee als Getrank ist nicht mit angefiihrt. Soll er gesuBt sein, so ver- 
wende man Saccharin, andernfalls tausche man den Zucker gegen den Kase 
(1 Stiick Zucker wiegt 5 g), 30 g Kase entsprechen calorisch ca. 30 g Zucker. 
Man kann den Kase auch durch ca. 200g Apfel, Aprikosen, Kirschen, Erd- 
beeren, Himbeeren etc. ersetzen. Statt der Eier kann man auch 250 cm’ Milch 
verabreichen, kurz man kann diese Kost vielfach individualisieren. Auf die 
einzelnen Mahizeiten berechnet, ist sie dabei voluminés. Beziiglich des Volumens 
der Kost kénnen wir sagen, daB eine Kost hinreichend voluminés ist, wenn 
das Gesamtgewicht einschlieBlich der Suppe, aber ausschlieBlich der Ge- 
tranke (Kaffee) morgens 100—200 g, mittags 600—700 g und abends ca. 200 
bis 300 g betragt. Auf diese Gewichtszahlen achte man ganz besonders zur 
Beurteilung und Bewertung des Sattigungsgefiihls. 

Zur Komposition einer Entfettungsdiat erscheint auch das Umbersche** 
Schema ganz zweckmafig. 


N_ | EiweiB| Fett ae Calorien 
200 em? Katiee oder Tee . . .-. | O1 
Manan 50 U Milchieee | en eee 01 | 06 | O07 | O9| 13 
8 50 g Simonsbrot oder Schrotbrot | 0°5 30 O25: 9 25:04 ie 
SOR WW ciBbrota(Seniuel) ly ememen| Ors 21 0°14} 17:0] 80 
| 
Vormittags L002 ODS ties vices commer oy eae - 0:36; — 12075 51 
200m hieischecebackenteam: sear 84 | 528 40 — 254 
; 200 ,, Gemiise, in Salzwasser ge- 
penees Kochi: Se Mae Bema ee IRE 06 | 40 | — | 100] 58 
SO; CiODS the omen meres cree 0°28); — 96) 41 
: MOOS IMEI 5 gg bp oS ot 0:07; — _ — == 
ESE a, uit ee ee o1 | 06 | o7 | 09) 13 
10 g Be ON eam Te eae 4:2 | 20°4 2:0 —_ 127 
PGCTCMUS Cay ce Awan ae yon Benes 0:3 2:0 — 50 29 
sEOHES 20? Simonsbrot. | 11... 02 | 12 | ot | 100] 47 
PAVONB GT ANS: is 5 argh 0 Sra lo. < 0-1 — 
Vor dem 
Schlafen LOO CcObst ire Panne eae _ 0°36; — 120) eeol 
Summe. . | 14°97 | 95:70 | 7:89] 102°4] 881 


Dieses Kostgericht, das fast 100 g EiweiB darbietet und das den Rest der 
Calorien fast nur durch Kohlenhydrate deckt, die ja die besten EiweiSsparer 
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sind, 1aBt sich nun nach Belieben erweitern, u. zw. nach dem Geschmacke des 
Patienten: ,,Dem einen wird man durch Zulage von 25 g Butter eine Freude 
machen, einem anderen durch 400 g Obst, einem dritten durch 150 g Fleisch, 
einem vierten durch 300 g Milch, einem fiinften durch 50 g Zucker, einem 
sechsten durch 200 g Kartoffeln, ohne deshalb eine Gesamtcalorienzufuhr 
von 1100 Calorien zu iiberschreiten. Fiir den praktischen Gebrauch hat Umber 
die Zulagen so nach Calorien geordnet, daB eine Zulage — 100 Calorien ent- 
spricht. Soll also ein Patient auf 1080 Calorien eingestellt werden, so darf er 
sich zu dem Kostgericht 2 Zulagen nach Wunsch aussuchen. Das Verfahren 
ist, Ahnlich wie beim Diabetes, nach Kohlenhydrataquivalenten. Es sei hier die 
kleine Tabelle von Umber, die sich jeder selbst beliebig erweitern kann, an- 
gefiihrt. 
1 Calorienzulage — 100 Calorien sind enthalten in: 

80°0 g Roastbeetf 

200°0 ,, Austern 

40:0 ,, WeiBbrot, Grahambrot, Schwarzbrot 

30°0 ,, Zwieback 


25>. butter 
20°0 ,, Schweizer- oder Hollanderkase 
25°0,, Zucker. 


100°0 ,, Kartoffeln 

30°0 ,, Reis, Buchweizen, Linsen, Bohnen 
20°0 ,, Hafermehl oder Weizenmehl 
200°0 ,, Apfel 

150°0 ,, Apfelbrei 

500°0 ,, PreiBelbeeren 

150°0 ,, Milch 

1500 ,, Wein 


Intensive Entfettungskuren. 


Als intensive Entfettungskuren bezeichnen wir solche, bei denen die 
Calorienzufuhr auf zirka die Halfte der erforderlichen Calorien herab- 
gedriickt ist. 


Also fiir 
80 kg Normalgewicht = 1200—1600 Calorien 
Lay Ph = 1100—1500 i 
Te; , = 1050—1400 ss 
OD, 5 = 1000—1300 53 
O05; a = 900—1200 53 
5D) 53 PA = §850—1100 a 


Die Komposition einer solchen Entfettungskur ist leicht; cf. z. B. das 
Umbersche Schema. In erster Linie mu& das EiweiBminimum von 100 bis 
120 Calorien gedeckt und geniigend auf die Kohlenhydrate geachtet werden. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 1. Di 
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In der Literatur*’ finden sich eine Reihe von Schemen zur intensiven Ent- 
fettung als Entfettungskuren niedergelegt, die zu der Zeit, wo die Enttettung 
noch in rein empirischen Bahnen sich bewegte, wo also die Kost nicht nach 
calorischen Gesichtspunkten ausgewahlt wurde, ihre Berechtigung hatten. 
Heute erscheinen diese Kuren mehr minder iiberfliissig. Jeder geschulte Arzt 
wird sich ohneweiters eine Entfettungskur nach den obigen Prinzipien zurecht- 
machen kénnen, ohne daB er sich engherzig an ein Schema kettet. Mehr der 
historischen Gerechtigkeit wegen und wegen der Bedeutung, die diese Kuren 
frither z. T. hatten (so z. B. die Bantingsche), seien sie hier noch aufgefihrt. Die 
Banting-Harveysche wie die Ortelsche Kur geben gréBere Mengen EiweiB (150 
bis 170), die Ebsteinsche halt sich weit unter der Eiwei8zufuhr von 120 g. 

Banting-Harveysche Kur. Frithstiick: 120—150 g Rindfleisch oder 
Hammelfleisch, Nieren, gebratener Fisch, Schinken oder irgend ein kaltes 
Fleisch (Schweinefleisch absolut verboten), eine groBe Tasse Tee ohne Milch 
und Zucker, etwas Zwieback oder 30 g geréstetes Brot ohne Butter (in Summa 
150—180 g feste und 240 ¢ fliissige Nahrung). 

Mittagessen: 150—180 ¢ Fisch (kein Lachs) oder Fleisch (kein Schweine- 
fleisch) oder irgend ein Gefliigel oder Wild, irgend ein Gemiise (keine Kar- 
toffeln), 30g gerdstetes Brot oder Kompott, 2—3 Glaser Rotwein (Cham- 
pagner, Portwein oder Bier verboten), in Summa je 240 g Flussigkeit und Festes. 

Nachmittags: 1 Tasse Tee (ohne Milch und Zucker), 60—90 g Obst, 
1—2 groBe Zwiebacke (in Summa 90 g Festes und 240 g Fliissiges). 

Abendessen: 90—120¢ Fleisch oder Fisch, wie mittags, und 1—2 Glas 
Rotwein (in Summa 90—120 ¢g Festes und 180 ¢g Fliissiges). Als Schlaftrunk 
eventuell eine Portion Grog (von Rotwein oder Rum ohne Zucker) oder 1—2 
Glas Rotwein. In dieser Diatform sind enthalten 130—154 g Eiwei8 in Gestalt 
von Fleisch, 75 g Alkohol und 50 ¢ Kohlenhydrate. (Ortel berechnet die Er- 
nahrung zu 172 g EiweiB, 8 g Fett und 81 g Kohlenhydrate, insgesamt ca. 1100 
Calorien.) 

Ebsteins Kur gibt die Fette zu, schrankt aber das Eiweif ein. 

1. Frihstiick (im Sommer um 6—6’/, Uhr): 1 groBe Tasse — ca. 250 ¢ 
— schwarzen Tee ohne Milch und ohne Zucker, 50 g Brot, geréstet, mit 20 oder 
30 g Butter. 

2. Mittagessen (2—2*/, Uhr): Fleischbrithe (haufig mit Knochenmark in 
konsistenter Form oder mit Ei oder einer anderen entsprechenden Einlage), 
120—180 g gekochtes oder gebratenes Fleisch, mit Vorliebe, soweit bekémm- 
lich, fettere Fleischsorten, Gemiise, auch Piiree von Leguminosen). Nach Tisch 
frisches Obst (Erdbeeren, Kirschen, hauptsachlich Apfel). Als Kompott Apfelbrei 
u. Ss. w. ohne Zuckerzusatz. Salate. Als Getranke 2—3 Glas leichten Weiwein. 

Bald nach Tisch: 1 groBe Tasse (250 g) schwarzen Tee ohne Zucker. 

3. Abendessen (7'/,—8 Uhr): 1 Tasse Tee, ein Ei oder etwas Braten oder 
Schinken mit dem Fett, Wurst, Fisch: im ganzen an Fleisch 75—80 g, ca. 30 ¢ 
WeiBbrot, dem Fettgehalt des Fleisches entsprechend mehr oder weniger Butter, 
etwas Kase und frisches gedérrtes und gekochtes Obst. 
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In der Ebsteinschen Vorschrift sind 60—100 g Fett, 80—100 g Brot und 
215—275 g Fleisch (etwa 50 g Eiweif) enthalten, insgesamt ca. 1100—1400 
Calorien. Die Kost fiihrt leicht zu Dyspepsie, ferner ist dabei das Hungergefiihl 
fur starke Esser recht empfindlich. 


Die Ortelsche Kur. 

Morgens: 120 g Kaffee mit 30 g Milch, 5 g Zucker und 35 g Weifbrot. 

Vormittags: 100 g Pfalzer Wein, Bouillon oder Wasser oder 50 g¢ Port- 
wein, 50 g kaltes Fleisch und 20 g Roggenbrot. 

Mittags: 250 g Pfalzer Wein, 150—200 g gebratenes Ochsenfleisch (oder 
100 g Fisch und bis 200 g Rindfleisch), 50 g Salat oder Gemiise (Kohl), 100 g 
Mehlspeise, 25 g Brot, 100 g Obst. 

Nachmittags: Kaffee u. s. w., wie morgens. 

Abends: 250 g Pfalzer Wein oder Wasser, 12 g Kaviar (oder Sprotten 16 g, 
Lachs 18 g oder zwei weiche Eier = 90 ¢), 150 g Wildbret, 15 g Kase, 20 ¢ 
Roggenbrot, 100 g Obst. 

Der Speisezettel enthalt: 160 g EiweiB, 42:5 g Fett, 117-5 g Kohlenhydrate 
und 1414 ¢ Wasser. 

Hier wird also mehr EiweiB in der Nahrung geboten als bei Ebstein, der 
Kohlenhydrat- und Fettgehalt halt sich in der Mitte zwischen Banting und 
Ebstein, Caloriengehalt ca. 1300—1400. Bei Ortel kommt es vor allem auf die 
Entziehung von Wasser zur Schonung des Kreislaufes an; so beschrankt er 
das Wasser auf das Minimum von 973, das Maximum auf 1414 g. 

AuBer diesen Kuren seien noch einige andere genannt, so die Schweninger- 
sche Kur. 

7 Uhr ein Hammelkotelett mit einem Stiick Brot, so groB wie der Hand- 
teller, ohne Butter. 8 Uhr 1 Tasse Tee mit Zucker. 10’/, Uhr ein halbes, mit 
Fleisch oder Fisch belegtes Brétchen. 1 Uhr Fleisch, griine Gemiise, Eier, Kase, 
Friichte, 2 Glas WeiBwein. 4 Uhr Tee mit Zucker. 7 Uhr WeifBbrot mit Kase. 
9 Uhr kaltes Fleisch, Eier, Salat, 2 Glas WeiBwein. 

Ferner die Kartoffelkur von O. Rosenjeld*, die im Prinzip darin 
besteht, daB dem Patienten groBe Mengen kalten Wassers (2 / von 10° C) als 
Getrank zugefithrt werden, daB das Fett verboten wird und daBf eine calorien- 
arme, kohlenhydratreiche Kost, in specie die Kartoffel (800—1200 g) in fett- 
frei zubereitetem Zustande dargereicht wird neben etwa 200 g Fleisch (fettfrei) 
und wenig Kase und Obst, gleichzeitig unter Anempfehlung von Bettruhe. 

Wir geben den Rosenjeldschen Speisezettel hier wieder. 

1. Friihstiick: Tee mit Saccharin, 30—40 g Semmel, eventuell Marmelade 
oder ahnliches. 

2. Frithstiick: 10 g Kase, Wasser. 

3. Frithstiick: 100 g Apfel, Wasser. 

Mittags: 2 Glas Wasser, 1—2 Teller abgefettete Brithe mit Kartoffeln 
und Suppenkrautern, Fleisch, gekocht oder geréstet. Fette Fleischarten aus- 


geschlossen. Gemiise; Kartoffeln, Rettich, Salat (auch Kartoffelsalat) ohne Ol. 
Do- 
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Nachmittags Tee mit Saccharin, spater 6 Backpflaumen, Wasser, spater 
100 g Apfel. 

Abends: 2 Eier und Kartoffelsalat oder geréstetes Fleisch und Gemtse 
U. S. W. 

Vegetarische Entfettungskuren. 

Zu den intensiven Entfettungskuren kann man im groBen ganzen auch 
die vegetarischen Kuren rechnen; gewiB ist es ja nicht allzu schwer, 
durch Hinzufiigung reichlicher Mengen Fett, durch Verabreichung von reich- 
lichen Mengen der sehr fetthaltigen Niisse etc. den Caloriengehalt der vege- 
tarischen Nahrung hoher zu gestalten, aber im allgemeinen bleibt der Calorien- 
gehalt der vegetarischen Diat schon wegen des grofen Volumens der Kost 
ein niedriger. Jede rein vegetarische Entfettungsdiat leidet an einem Grund- 
fehler: sie ist zu eiweiBarm (man kommt auf EiweiBmengen von 30—50 g), 
wenngleich sie auf der anderen Seite wieder groBe Vorteile aufweist; daB sie 
namlich reichlich Kohlenhydrate enthalt, sehr volumindés ist und darum gut 
sattigt, zudem durch ihren Schlackenreichtum ein gutes Mittel zur Behandlung 
der chronischen Obstipation darstellt. Aber nicht jeder Darm vermag die 
vegetarische Diat selbst nur einige Wochen lang zu ertragen, und wir sahen, 
namentlich bei Neigung zu Garungsdyspepsien, recht erhebliche Darmstérungen. 

In den meisten Fallen wird die rein vegetarische Diat als Entfettungskur 
durch Einfiigung von Milch und Milchpraparaten zur lactovegetabilischen 
Diat erweitert. Einer derartigen Diat darf man zu Entfettungskuren ohne- 
weiters das Wort reden. 

Albu®® hat sich in letzter Zeit eingehend mit der vegetarischen Diat 
beschaftigt und sie empfohlen. 

Wir geben im folgenden das Beispiel eines Kosttages nach Albu wieder. 


EiweiB | Fett ae Calorien 
Friihsttick: 
Tee anit) Saccharil St h24 pan seen co cael ere 
50s Simonsbrot + \ cosa"... Mace 40] 05| 25:0] 121-0| ,,. 
10a BUTEE Oe Oe ee ee, Pins & ek 74-4 ( 4488 
500.58 sAplelayt ha ey ae a See ee. 1:8 — 60:0} 253°4 
Mittag 
Bouillon init AOE Gee ee ee ee ee ee 59 54 — 75°0 
200 g Spinat ae ry igs Acs WOME CAG UR Ne Ss, We (esy5) JH alee 1838 | 
100); gerdstete Kartonelm cnc i 5 1:9) 3:3°1 210) 1246: comet 
AAD, a5, AN HOUGTUOON 6 3 5 6 occ oo 2 oot 0°6 — 206°0 | 108°9 | 
Wy Oriol Warnes. . 5 5 5 6 5 6 5 be 3:0 - 81:0] 344:8 
Abendbrot: 
i PiundSpar celine phoma nee ee eee 10:0 11985 65 81:9 
20g Butte: Sr eae) eka eee = 10:0 — 148°8 | 4go-4 
OOF SITIONS DT, 0 tae ee ane 48 076 | 30:0} 147°6 
200°,, Piirsiche-2/") = in ee eee sh |) es 23°4| 101°8 
ee SS ee eee ae 
Summe .. | 41:1 | 46:7 | 284-1 | 1766:0 
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Albu empfiehlt, fiir seine vegetarischen Entfettungskuren im allgemeinen 
1500—2000 Calorien zu verabreichen, statt der intensiven Entziehungskur. 
Er befiirwortet eine mehrmonatige Kur, beispielsweise eine Entfettungskur, 
bei der in 4 Monaten 20 Pfund verloren gehen; eine solche Kur sei vor- 
zuziehen einer intensiven Entfettungskur, bei der es innerhalb 4 Wochen zu 
einer Gewichtsabnahme von 10 Pfund kommt. Allerdings kommt Albu in seinem 
Aufsatz der Therapie der Gegenwart an anderer Stelle wieder zu einer merk- 
wurdigen Einschrankung: ,,Die rein vegetarische Ernahrung habe ich nie langer 
als 4—6 Wochen ausgedehnt, dann gestatte ich kleine Fleischportionen, 150 bis 
200 g gekochtes mageres Rind- oder Kalbfleisch dreimal wéchentlich, spater 
taglich einmal. Dabei gelangt die Kérpergewichtsabnahme meist bald zum 
Stillstand, aber es tritt auch keine Zunahme ein, solange die Patienten keine 
wesentlichen quantitativen oder qualitativen Anderungen ihrer Ernahrung 
vornehmen.“ 


Wir wiirden jedenfalls nicht ohne strikt indizierten Grund zur Vornahme 
einer vegetarischen Entfettungsdiat raten, selbst fiir den Fall, da8 sie wirklich 
unschadlich sei. 


SchlieBlich méchten wir noch vor allzu intensiven Entfettungskuren in der 
Form der Karellschen Milchkur oder der Bouchardschen Milchkur (die 
Patienten sollen 20 Tage von 1250 ¢ Milch und 5 Eiern, verteilt auf 5 Mahl- 
zeiten, leben) abraten. Die Entfettungskur nach Moritz mittels der Zufuhr 
von 1*/,—2/ Milch pro die stellt bereits demgegeniiber eine mildere Form 
der Entfettung dar; Moritz® geht von der Erwagung aus, da8 1/ Vollmilch 
ca. 650 Calorien liefert, und daB man anderseits als Normalgewicht eines 
erwachsenen Menschen so viel Kilogramm als sein Kérpergewicht tiber 100 
betragt, annehmen kann; er nimmt ferner an, daB bei einem Fettsiichtigen 
ein Entfettungseffekt eintritt, wenn man ihm 16—17 Calorien pro 1 kg Normal- 
kérpergewicht (berechnet nach der Lange der Fettsiichtigen in Zentimeter 
iiber 100) zufiihrt. Dabei kommt er zu folgender einfacher Rechnung: 25 cm?’ 
Milch reprasentieren die Calorienmenge von ca. 16:2, d.i. die obige Calorien- 
menge, bei der ein Entfettungseffekt zu erwarten steht. Ist ein Fettsiichtiger 


: 80 >< 100 
180 cm groB, so betragt die notwendige Menge Milch — a em 2 


Milch. Will man statt mit 16 Calorien mit 17 oder 18 beginnen, so legt man 
noch 100 oder 200 cm® dazu. Ist die Gewichtsabnahme zu rasch oder um- 
gekehrt zu gering, so erhéht oder erniedrigt man etwas das Milchquantum. 
Moritz \aBt die Milch in der Regel in 5 Portionen trinken, bei 2/ Aufnahme, 
ZoBee one bal0 Uhre), 00! Uhr 420, 4,Uhr */.2, 7 Uhr +, 1. Die: eine 
oder andere Portion kann auch als saure Milch genossen werden. Bei guter 
Milchquelle und erwachsenen Personen kann auch rohe Milch erlaubt 
werden, im allgemeinen ist gekochte vorzuziehen. Die Milch wird kalt oder 
warm, je nach dem Geschmacke des Kranken genommen. Besteht bei den kleinen 
Mengen Milch (1*/,—17/, 2) noch Durst, so 1aBt Moritz noch bis */,, resp. tial, 
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Wasser trinken, resp. die Milch mit diesen Mengen verdiinnen, so daB im 
ganzen die Fliissigkeitsaufnahme auf 2/ kommt. ie 

Der Vorzug, den diese modifizierte Karellsche Kur hat, liegt lediglich in 
der Einfachheit ihrer praktischen Durchfiihrung. Wahrend sonst dem Praktiker 
die Calorienberechnung fiir den Fettsiichtigen einigermaBen Schwierigkeiten 
macht, ist hier die Rechnung auf das Einfachste gestellt. Nur hat diese Art 
der Entfettung viele Nachteile: 1. ist die Kost sehr einténig, reizlos; 2. nur 
fliissig; 3. ist der EiweiBgehalt relativ niedrig. Im allgemeinen soll man bei 
einer Entfettung nur ungern unter das MaB von etwa 120—100g Eiweif 
heruntergehen. 12 Milch enthalt aber nur 35g EiweiB, 45 g Zucker, 35 g 
Fett im Liter, so daB bei einer taglichen Zufuhr von 2/7 Milch nur 70 g Eiweif 
zugefiihrt wird, zudem ist der Kohlenhydratanteil in der Milch dynamisch 
relativ gering gegeniiber dem Fettanteil (wie 1:1-7), so daB man auch nicht 
gerade eine besondere eiweiBsparende Wirkung der Kohlenhydrate in der 
Milch annehmen kann. Alle diese Momente fiihren uns dazu, diese Milchkur 
nur als Notbehelf einer Entfettungskur anzusehen und sie nur bei besonderen 
Umstanden (relativ) indiziert sein zu lassen, namlich dann, wenn die Ent- 
fettung bei Nieren- oder Herzkranken notwendig wird. Das gleiche leistet 
indessen auch hier eine sog. kochsalzireie (eventuell Trocken-) Diat, die auf 
einen niedrigen Caloriengehalt (16—20 Calorien pro 1 kg Ké6rpergewicht) 
eingestellt ist. 


Was kann man mit einer intensiven Entfettungskur erreichen 
und wie lange ist sie durchftihrbar? 

Die Erfahrung lehrt, daB man mit einer etwa 4—5 Wochen lang 
durchgefiihrten intensiven Entfettungskur, die dem Fettsiichtigen 1000 bis 
1200 Calorien anbietet, innerhalb dieser Zeit Gewichtsverluste von 10—12 kg 
erzielt. Wiirde man den Verlust berechnen, der aus dem Defizit der ver- 
abreichten Kost gegeniiber dem Nahrungsbedarf an Fettgewebe entstehen 
mu, so wurden wir bei einem Fettsiichtigen, dessen Calorienbedarf sich etwa 
zu 2500 Calorien berechnen 1a8t, nur eine tagliche Einschmelzung von 110 
bis 120g Fett erwarten. Das ware innerhalb 4 Wochen nur ein Fettverlust 
von 3kg. Es bleibt also nur die Annahme, daBb die fehlenden 6—7 kg auf 
Wasserverluste zuriickzufiihren sind. In der Tat stapelt der Fettleibige groBe 
Wassermengen in sich auf, und jede intensive oder mildere Entfettungskur geht 
mit besonders groBen Wasserverlusten in den ersten Tagen einher. Deswegen 
erscheint es auch nach v. Noordens Beispiel als sehr zweckmafig, eine Hunger- 
kur mit einem Hungertag einzuleiten. Man erzielt dadurch schon am 1. Tage 
Gewichtsverluste von 3—4 Pfund, die zu 75°/, auf Wasserverluste zuriick- 
zufthren sind. Die Anhaufung von Wasser im Organismus empfindet der 
Fettstichtige selbst, einmal aus der Neigung zum Schwitzen, das allerdings 
warmeregulatorisch fiir den Fettsiichtigen eine groBe Bedeutung hat, sodann 
daraus, daB die meisten Fettleibigen nach starkem SchweiBausbruche sich 
weit wohler und leistungsfahiger fithlen. ErfahrungsgemaB suchen daher auch 
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Fettstichtige mit Vorliebe rémische Bader, d.h. Schwitzbader auf, um sich 
hier durch Abgabe von Schweif8 um mehrere Kilo zu entlasten. Wenn nicht 
die Gefahr fiir das Herz bei einer solchen Schwitzkur eine so groBe ware, 
ware es auch ganz ratsam, den Beginn der Entfettungskur mit einer Schwitz- 
kur einzuleiten. Auch die Schrothsche Trockenkur, noch dazu, wenn sie mit 
gewissen Warmeprozeduren verbunden wird, fiihrt zu einer starken Wasser- 
abgabe. Wir halten uns indessen nach unseren Erfahrungen nicht fiir berechtigt, 
Sie Fettstichtigen zu empfehlen, da man lediglich durch die Diat erhebliche 
Wasserverluste, wie die Gewichtsabnahme zeigen kann, bei den Fettsiichtigen 
erzielt. 
Beschrankung der Wasserzufuhr. 


Es ist, um starke Wasserabnahme zu erzielen, nicht notig, starke Be- 
schrankungen der Fliissigkeitszufuhr bei Fettleibigen aufzuerlegen. Ja die 
Beschrankung der Kost allein geniigt oft bei Fettleibigen zur Herabsetzung 
des Durstes trotz groBerer Wasserverluste, und wir wiirden empfehlen, als 
obere Grenze der Fliissigkeitszufuhr in Getranken 1—1'/,/ Fliissigkeit pro 
Tag zu gestatten. Ein gutes Mittel, um den Fliissigkeitsverlust zu vergréBern, 
ist die Verminderung der Salzzufuhr in der Kost. Bei plethorischen Fett- 
leibigen haben wir sehr oft neben dem Verbot der Gewiirze eine Beschrankung 
der Kochsalzmengen in der Speise auf ca. 5—6g¢ eintreten lassen, wodurch 
keineswegs etwa die Speisen an Geschmack verlieren. Es sei das auch als ein 
Mittel zu empfehlen, den Durst bei fettleibigen Patienten einzuschranken. 
Uber den Alkohoi haben wir schon oben, S. 369, gesprochen. Er erscheint uns 
nur da bei Entziehungskuren angebracht, wo die Gewohnheit des Alkohol- 
trinkens vorhanden ist und die véllige Entziehung nicht ohne Bedenken ist, 
sodann bei gewissen anamischen Formen der Fettleibigkeit. Wir miissen aber 
betonen, daB gerade der Alkohol die Neigung zur Wasserretention befordert 
und da8B haufig erst nach Absetzen des Alkohols die Méglichkeit einer 
starkeren Wasserausschwemmung des Organismus gegeben ist. 


Einschaltung von Fasttagen oder Tagen mit starker Be- 
schrankung der Kost. 

Ihre Empfehlung geht von Boas*: aus, um bei einem eventuellen Stillstande 
des Erfolges wiederum einen Gewichtsverlust einzuleiten. Boas gestattet an 
einem solchen Tage nur Tee mit Saccharin, 100 g Grahambrot, einen Teller 
fettfreier Bouillon, 2—3 Eiwei®, hartgekocht, einige Apfel. v. Noorden® ver- 
fahrt noch strenger: er gibt nur Tee mit Citrone, fettfreie Bouillon und Mineral- 
wasser nach Belieben. Der Gewichtssturz betragt 700—800 g, im Beginne 
einer Entfettungskur 1*/,—2 kg (v. Noorden rat, eine Entfettungskur so zu 
beginnen). Bei Herzschwachezustanden an diesem Tage Bettruhe. 

Rémheld® empfiehlt 2 Milchtage in der Woche; wir selbst méchten statt 
dessen bei Personen, die Neigung zur Korpulenz haben, 2 Gemiisetage (fett- 
arm!) empfehlen (Tee, Spinat, Spargel, Piize, Fruchtsuppe, mit Saccharin 
gesiiBtes Kompott, wenig Kartoffeln). 
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Ubrigens hat v. Noorden neuerdings Obsttage empfohlen, und in dieser 
Beziehung besonders auf die Bananen hingewiesen, die den Appetit gut stillen 
(100 g Bananen reprasentieren 80 g Calorien®*’). 


Mineralwasserkuren. 


Sehr beliebt sind die Trinkkuren als Mittel zur Entfettung beim Publikum. 
Eine Kur in Marienbad, Homburg, Kissingen etc. erscheint in der wohl- 
habenden Klientel dem Fettleibigen ein striktes Erfordernis einer Entiettungs- 
kur. Analysiert man die Wirkung der Glaubersalzwasser, so kommt man zu 
dem Resultat, daB ihre Wirkung sich auf folgende Dinge erstreckt: 

1. Mechanische Reinigung des Darms bei mehrwoéchigem Gebrauch 
ohne Reizwirkung. Gleichzeitig starke Durchblutung des Darms, die zur 
Anderung der Blutverteilung fihrt. 

2. Eine geringe Erhodhung des Umsatzes in den ersten Stunden nach der 
Aufnahme des Wassers in den Darm. 

3. Eine geringe Verschlechterung der Nahrungsausnitzung. 

4. Verminderung der Darmfaulnis. 

(Cf. hierzu die zusammenfassende Arbeit von Schiitz** in den Ergebnissen 
der inneren Medizin.) 

Berechnet man die GrdBe dieser Faktoren zusammen energetisch, so 
kommt man zu dem SchluB, da8® der Verlust an Calorien fiir den Kérper durch 
eine solche Glaubersalzabfthrkur nur 100 Calorien und kaum mehr pro 
24 Stunden betragt. Vom calorischen Standpunkt sind also hinsichtlich eines 
Entfettungseffektes die Mineralwassertrinkkuren als wenig wirksam zu_be- 
zeichnen; und doch haben sie eine groBe Bedeutung fiir bestimmte Formen 
der Fettsucht, das sind diejenigen Falle, die wir als ,,Plethora abdominalis“ 
bezeichnen. Hier handelt es sich gewohnlich um eine passive Hyperamie der 
DarmgefaBe mit Obstipation, Meteorismus und Hochstand des Zwerchfells, — 
(oft nur leicht) erhéhten Blutdruck infolge (beginnender) Splanchnicussklerose. 
In diesen Fallen ist durch die Kombination einer Entfettungskur mit einer 
Mineralwasserkur zusammen ein giinstiger Effekt in bezug auf das allgemeine 
Wohlbefinden, die Abnahme des Blutdrucks, Besserung des Darms und K6rper- 
gewichtsverlust zu erzielen. Ein weiteres Geheimnis der niichtern getrunkenen 
Brunnen liegt weiter darin, daB sie den Appetit benehmen. 

Als Mineralkuren kommen in solchen Fallen in Betracht die glaubersalz- 
reichen CO,-haltigen kalten Quellen (Marienbad, Karlsbad, Neuenahr, Tarasp, 
Mergentheim) sowie die Kochsalzquellen (Kissingen, Homburg, Wiesbaden, 
Vichy), ferner die bittersalzhaltigen Quellen (Apenta, Hunyadi u. ab)te Die 
Dauer der Kur soll sich auf 4—5 Wochen erstrecken und der Patient unter 
arztlicher Aufsicht stehen. Vor allen Dingen ist zu beachten, da8 durch 
die Bitterwasser etc. nicht eine Uberanstrengung des Darms bewirkt wird, die 
in einen Darmkatarrh ausartet. Mehr als 2—3 breiig weiche Stithle (vor 


allem keine wasserigen Durchfalle) sollen durch das Mineralwasser nicht 
bewirkt werden. 
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Uber die umsatzsteigernde Wirkung der Muskelarbeit ist schon des naheren 
auf S. 309 berichtet worden. Wir haben auch schon erwahnt, da8 korper- 
liche Arbeit, natiirlich in denjenigen Grenzen betrieben, die dem Fettleibigen 
zweckdienlich sind, d.h. vor allen Dingen das Herz nicht iiberlasten, die beste 
Hilfe fiir eine Entfettungskur ist. Es erscheint vielleicht paradox, wenn Rosen- 
jeld fiir eine Entfettungskur auch die Bettruhe empfiehlt, doch miissen wir ihm 
(wie es auch v. Noorden tut) fiir diejenigen Falle recht geben, in denen die 
Energielosigkeit des Patienten und die Efsucht eine derartig groBe ist, daB 
nur durch Bettruhe allein zunachst eine Herabsetzung des Appetits und 
dadurch die Durchfiihrung der Entfettungskur fiir die erste Zeit (vielleicht 
eine Woche) mdglich wird. Auch in einem solchen Falle pflegt sich aber dann 
Stets ein gewisses Bediirfnis zur Muskeltatigkeit einzustellen, umsomehr, da 
die Miidigkeit, die manche hochgradig Fettsiichtigen aufweisen, schon nach 
der ersten Woche, d.h. sobald ein deutlicher Entfettungseffekt eingetreten ist, 
zu schwinden beginnt (spater tritt sogar oft Schlaflosigkeit ein). 


Was nun die Art der Muskeltatigkeit anbetrifit, die dem Fettleibigen 
wahrend einer Entfettungskur angepaBt ist, so erscheint als die zweckmafigste 
die kurmaBige Gehiibung. Sie ist ganz besonders von Ortel*® ausgebildet 
worden. Da aber das Gehen in flacher Ebene fiir die Muskulatur keine sehr 
groBe Anstrengung bedeutet, demgegentiber aber das Steigen den Umsatz 
(durch die Belastung der Muskulatur und des Herzens) weit mehr (10fach und 
mehr) steigert, so hat Ortel die Kuren, bei denen das Gehen zu einem heilsamen 
Faktor ausgebildet ist, zu Steigkuren erweitert. Ortel empfiehlt Spaziergange 
auf flach ansteigendem Wege (Steigung bis zu 20°) und fordert Gehiibungen 
wahrend 4—5 Stunden am Tage. Zur Kraftigung des Herzens soll das Gehen 
langsam geschehen, dabei tief ein- und ausgeatmet werden. Es 1aBt sich nattr- 
lich kein allgemeines MaB iiber die Art und Weise, wie man die Geh- und 
Steigiibungen bei Fettsiichtigen (im einzelnen) durchfiihrt, angeben. Hier 
kann man nur empirisch vorgehen, doch betonen wir, daf es fiir alle Falle, 
wo es sich um muskelschwache Fettleibige handelt, zweckmaBig ist, mit einer 
Viertel-, bzw. einer halben Stunde Gehiibung zu beginnen und erst ganz all- 
mahlich (Zulagen von viertelstundenlangem Gehen) zu steigern unter Kon- 
trolle von Puls und Herz unmittelbar nach dem Gehen, bzw. noch langere 
Zeit danach. 

Statt der Gehiibungen lassen sich auch sportliche Tatigkeiten als Beihilfe 
zur Entfettungskur verwenden. Wir erwahnen in erster Linie den Rudersport. 
Er erscheint uns als das zweckmafigste Mittel zur Kraftigung der Korper- 
muskulatur durch die harmonische Inanspruchnahme der gesamten KG6rper- 
muskeln, zumal da ganz besonders die Streckmuskeln des Kérpers, darunter 
also auch der lange Riickenstrecker, in Tatigkeit treten, u. zw. die Strecker 
intensiver als die Beuger. Es kommt beim Rudersport natiirlich nur auf 
kiirzere Ubungen beim Fettleibigen an, die im sog. Skullboot vorgenommen 
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werden miissen und die in jeder Beziehung limitiert werden kénnen. Fur den 
Fall, daB das Rudern im Freien nicht méglich ist, kann das Bassinrudern 
oder die Ruderei in einem Zimmerruderapparat herangezogen werden. Durch 
die Streckung des Rumpfes, durch das Nachhintenfiihren der Oberarme wird 
beim Rudern der Thorax sehr stark erweitert, die Atmung vertieft, die An- 
saugung des Blutes zum Herzen erleichtert und so rein mechanisch eine Be- 
einflussung auf Herz und Atmung ausgeiibt, wie wir sie bei keinem anderen 
Sporte finden. Demgegeniiber stellt das Radiahren eine sportliche Betatigung 
dar, die wir auch den Fettleibigen nicht empfehlen méchten. Die einseitige 
Belastung der unteren Extremitaten bei der Ausiibung des Radfahrens, die 
unfreiwillige Haltung des Rumpfes nach vorn, die den Brustkorb durch die 
nach vorne gebrachten Arme mechanisch einengt, durch das Fahren gegen 
den Wind, wodurch die Atmung entschieden ungiinstig beeinfluBt wird, wird 
der Radfahrsport zu einem sehr unzweckmafBigen und vor allem das Herz 
stark belastenden Sport. Wir pflegen ihn daher Fettleibigen ganz und gar 
zu verbieten und da, wo er etwa frither ausgetibt wurde, durch andere korper- 
liche Bewegungen ersetzen zu lassen. Was das Reiten anbetrifft, so stellt 
dieses nur in der allerersten Zeit an den Reiter erheblichere kérperliche An- 
forderungen. Das gilt auch ftir den Fettsiichtigen. Nach ktirzerer Zeit vermag 
das Reiten als kérperliche Tatigkeit kaum noch eine irgendwie nennenswerte 
kérperliche Anstrengung genannt zu werden. Daher trifft das Wort zu: wenn 
der Fettleibige reitet, wird gewohnlich nur das Pferd mager. 

Fechten, Turnen, Tennisspielen, Fufballspielen und andere Spiele im 
Freien sind sehr zu empfehlen und jeweils, wo Anlage, Lust und Zeit dazu 
bestehen, dem Fettleibigen zu empfehlen. Gewoéhnlich aber finden wir gerade 
bei Fettleibigen keine groBe Neigung zur Betreibung dieser Spiele, die mehr 
oder minder Geschicklichkeit voraussetzen und viel Zeit in Anspruch nehmen. 
Darum wird man in vielen Fallen, wenn nicht in den meisten, zu den sog. 
gymnastischen Ubungen im Zimmer zuriickgreifen. Diese gymnastischen 
Zimmeriibungen bestehen entweder in Freiitibungen, deren Wert allerdings, 
was die Umsatzsteigerung anbetrifft, kein groSer ist, da die Dauer derartiger 
gymnastischer Ubungen keine sehr ausgedehnte zu sein pflegt. Viel intensiver 
wirken in bezug auf Umsatzsteigerung und Muskelanstrengung die apparat- 
gymnastischen Zimmertibungen. In dieser Beziehung sind die Herzschen und 
Zanderschen Apparate zu empfehlen, die man am besten unter arztlicher 
Kontrolle in entsprechenden Zander-Instituten vornehmen 1aBt. Wir verweisen 
beziiglich dieser Gymnastik auf den entsprechenden Artikel ,,Physikalische 
Therapie“ in unserem Handbuch. 

SchlieBlich erwahnen wir noch die Massage. Ihr Wert wird entschieden 
als Mittel zur Entfettung iiberschatzt. DaB sie den Umsatz nicht zu steigern 
vermag, haben die Arbeiten von Stiéve und Leber™ bewiesen. Es ist méglich, 
daB die Massage gewissermaBen den Antrieb zu Muskelbewegungen bei Fett- 
leibigen steigert. Sicherlich wird auch das Allgemeinbefinden des Fettleibigen 
durch die Massage angenehm beeinfluBt, aber daB man etwa durch die 
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Massage im stande ist, Fett von bestimmten K6rperstellen, z. B. vom 
Bauche, von den Nates etc., zu beseitigen, ist ein Aberglaube. Will man in 
Specie das Fett von der Bauchmuskulatur zum Verschwinden bringen, so 
emptehlen wir, haufiger am Tage Ubungen ausfiihren zu lassen, die speziell 
die Bauchmuskulatur starken: man 1a8t den Patienten sich flach auf den 
Ricken legen, die Beine an den Rumpf heranbringen, ferner 14Bt man bei 
festgehaltenen Beinen den Patienten ohne Unterstiitzung sich aufrichten; 
auch das Heranziehen der Beine an den Rumpf, wahrend der Patient an 
Turnringen hangt, dient dem gleichen Zwecke. 

Die Massage lassen wir bei Entfettungskuren neben, bzw. vor gymnasti- 
schen Ubungen anwenden, ohne ihren Wert, der, wie gesagt, nur der eines 
Stimulans ist, zu tberschatzen. 

Als Mittel, eine Umsatzsteigerung durch Tatigkeit der Muskulatur zu er- 
zielen, ist in letzter Zeit durch Bergonié®® in Frankreich und durch Schnee” in 
Deutschland, Nagelschmidt**, Veith*®, Rémheld**°, Matthes™™ wu. a. ein elektri- 
sches Verfahren empfohlen worden, das im Prinzip darin besteht, die Muskeln 
durch schnelle Schlage zur Contraction zu bringen. Nach Bergonié wahlt man 
dabei den Gesamtquerschnitt der Elektroden sehr groB, wodurch der Strom eine 
sehr geringe Dichtigkeit erlangt. Ein Strom von 50 Milliampere kann so bis 
auf 0-01 Milliampere herabgesetzt werden. Man legt die Elektroden symmetrisch 
an, u. zw. in 6 Gruppen je 2 Elektroden. Jede einzelne Elektrode wird so 
gestaltet, daB man den Strom in ihr variieren kann. Man wahlt zur Reizung 
der Muskeln Stréme, die in der Sekunde 40—100mal unterbrochen werden. 
Auf die Technik im einzelnen wollen wir hier nicht eingehen und verweisen 
auf das Bergoniésche Original, nur wollen wir erwahnen, daB Extremitaten, 
die elektrisiert werden, mit Sandsacken bis zu einem Gewicht von.100 Pfund 
belegt werden, wodurch sich die Muskeln nicht nur kontrahieren, sondern 
auch direkt Arbeit leisten. Nagelschmidt hat hier in Deutschland das Verfahren 
durch Ersatz des faradischen Stromes durch einen Wechselstrom nach Art 
des Leducschen modifiziert, und Schnee bedient sich eines von ihm konstruierten 
Apparates mittels Kondensatorenentladungen. Beide Autoren beanspruchen 
als Vorzug ihrer Apparate vor dem originalen Bergoniéschen Apparat, daB 
er eine geringere sensible Reizung verursache. Dem wird allerdings im all- 
gemeinen von Veith und Matthes widersprochen. Wir méchten vorderhand das 
Verfahren noch nicht allgemein empfehlen, da es uns bisher noch zu wenig 
in den Nebenwirkungen erforscht erscheint, vor allen Dingen in Hinsicht aut 
Herz und Blutverteilung. Soll doch auch nach den Sitzungen der Blutdruck 
sinken. Das, was man mit diesen elektrischen Apparaten erreichen kann, laft 
sich, wenn auch mit etwas gréferer Miihe, mit jeder methodischen Ubungskur 
erreichen. Nach den Angaben von Rémheld ist ein Entfettungseffekt auch nur 
durch gleichzeitige Kombination mit einer didtetischen Kur méglich. Was die 
Dauer der einzelnen Sitzungen anbelangt, so beginnt man mit einer Sitzung 
von 15 Minuten, setzt wahrend 4 Wochen die Sitzungen fort und steigert die 
Dauer der einzelnen Sitzungen bis auf eine Stunde. Die Gewichtsabnahme 
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(starke Schwei®produktion findet gleichfalls statt) betragt pro Sitzung 200 bis 
400 g, der Gesamteffekt pro Woche mehrere Pfund. 


Hydrotherapie. 

Nach Untersuchungen von Rubner’” betragt die Mehrzersetzung bei einem 
kalten Bad von 15°C und 4/,stiindiger Dauer ca. 10-7 g Fett. Diese Menge 
wird durch Abkithlung und Nachwirkung auf 19-7 g Fett erhéht. Ein Bad 
von 25° C und 4/,stiindiger Dauer ergibt etwa die Halfte des Wertes. Man 
ersieht also daraus, daB man durch Kithlbader allein keine groBe Ab- 
schmelzung von Fett erzielen kann, da man die Bader, um einen erheblichen 
Entfettungs- oder Abschmelzungseffekt zu erzielen, schon betrachtlich in die 
Lange ziehen mu8, was indessen nicht durchfiihrbar ist. Dazu kommt noch, 
daB nach Nasarojf*®® bei den kalten Badern durch eine Anpassung des physi- 
kalischen Warmeregulationsvermégens (Durig und Lode**) allmahlich eine Ver- 
ringerung der Warmeentziehung stattfindet. Trotzdem wird man aber gerade 
dem kalten Bad, vor allen Dingen aber dem kalten Schwimmbad (v. Noorden) 
wegen der erfrischenden Wirkung, wegen der Anregung der Hauttatigkeit, 
die man durch Abreiben noch stark unterstiitzen kann, und schliebBlich wegen 
der Anregung zu nachfolgender Muskeltatigkeit, Spazierengehen etc. ein 
empfehlendes Wort reden. Uberhaupt ist gerade bei der Fettleibigkeit, mit 
ihrer Neigung zum Schwitzen, die Pflege der Haut durch morgendliche, 
abendliche Waschungen, Duschen, Halb- und Vollbader zu befiirworten. 

Was die heiBen Bader anbelangt, so steht deren umsatzsteigernde Wirkung 
erheblich den kalten Badern nach. Anderseits haben sie auch — im Gegensatz 
zu den kalten Badern — einen den N-Umsatz vermehrenden EinfluB, der aller- 
dings nicht allzu hoch anzuschlagen ist. Es ist dabei gleichgiiltig, ob man sog. 
russisch-rémische Bader (d.s. Dampfbader), Gliithlichtbader oder HeiBwasser- 
bader mit Nachschwitzen in Anwendung bringt. Der hierbei zutage tretende 
Gewichtsverlust ist, wie schon erwahnt wurde (s. S. 388), hauptsachlich auf 
SchweiBverluste oder Wasserverluste zuriickzufiihren. Um diese aber bei Ent- 
fettungskuren zu erzielen, braucht man nicht notwendigerweise auf Schwitz- 
bader zu greifen, jede mit der diatetischen Entfettungskur verbundene kur- 
gemaBe Anwendung von Muskeliibungen entwassert den Korper ebenso gut. 
Auch Schwitzbader, wie sie haufig von Fettleibigen von Zeit zu Zeit (ohne 
jede Anderung der Lebensweise) in Anwendung gebracht werden, haben fiir 
die Entfettung keine nennenswerte Bedeutung. Sie bereiten dem Fettleibigen 
nur das Vergniigen der Konstatierung einer schnell und angenehm erlangten 
Gewichtsabnahme, die aber nach einigen Tagen schon wieder durch Wasser- 
ansammlung kompensiert ist. 


Die medikamentése Behandlung der Fettsucht. 


Als wichtigstes Praparat zur Behandlung der Fettleibigkeit auf arznei- 
lichem Wege sind die Schilddriisenpraparate zu nennen. Ihre Einfithrung in 
die Therapie in Deutschland verdanken wir Leichtenstern?™ und Ewald**. 
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Magnus Levy’ hat zuerst animal genauere respiratorische Untersuchungen 
uber die Steigerung des Stoffwechsels unter dem Eindrucke der Schild- 
driise angestellt. Im wesentlichen ruft Verabreichung von Schilddriise in bezug 
auf den Stoffwechsel eine Steigerung des Stoffumsatzes hervor, der bei Gesunden, 
bzw. Fettleibigen indessen nur 10—20°/, des Umsatzes betragt. Man erzielt 
durch Verabreichung von Schilddriisenpraparaten bei Fettleibigen ganz be- 
sonders da Gewichtsabnahme, wie die Erfahrung lehrt, wo es sich um Falle 
endogener Fettsucht handelt. Indessen sind auch in anderen Fallen Erfolge zu 
verzeichnen. Nach unseren Erfahrungen, die sich mit den Erfahrungen der 
Literatur decken, fiihrt bei der Kombination einer Schilddriisenkur mit einer Ent- 
fettungskur auf diatetischem Wege die Schilddriise nur da zu erheblichen Stick- 
stofiverlusten, wo man das MaB der EiweiBzufuhr stark beschrankt und auch die 
Calorienzufuhr sehr eingeengt hat. Wir verordnen mit der Schilddriise gleich- 
zeitig eine EiweiBzufuhr von taglich mindestens 120 g, ferner eine reichliche Zu- 
fuhr von Kohlenhydraten in der Nahrung und lassen héchstens eine Beschran- 
kung der Calorienzufuhr auf 1800—2000 Calorien zu. Das deckt sich auch 
absolut mit den Erfahrungen v. Noordens. Nach v. Noorden kann man auch ohne 
Gefahrdung der Schilddriisenwirkung bis auf 2500 Calorien steigern. Noorden 
sagt: ,,Diese relative Unabhangigkeit des Erfolges von der Calorienzufuhr 
ist geradezu typisch fir Falle, die gut auf Schilddriisenpraparate reagieren.“ 

Was die Indikation zur Anwendung der Schilddriisenkur anbelangt, so 
schlieBen wir uns ebenfalls der Ansicht v. Noordens an, daB im allgemeinen 
die Schilddriisenkur bei zweifellos exogener Fettsucht nicht indiziert ist, daB 
sie auch in den meisten Fallen bei Mischformen der endo- und exogenen Fett- 
sucht nicht in Frage kommt, daB sie nur fiir jene kleine Gruppe von Fallen 
endogener Fettsucht iibrig bleibt, wo nach v. Noorden eine innerhalb erlaubter 
Grenzen gehaltene Nahrungsbeschrankung nicht zum Ziele fiihrt, und wo 
Arzt und Patient mittels immer neuer und weiter gehender Beschrankungen 
einen aussichtslosen Kampf gegen die Verfettung des Korpers fithren. Im 
einzelnen die Dauer einer Schilddriisenkur hier anzugeben, ist schwierig und 
hangt in erster Linie von dem Erfolge ab (vgl. S. 396). 

Diejenigen Nebenerscheinungen, die zur Absetzung einer Schilddriisenkur 
indizieren, sind Herzbeschwerden, die sehr bald nach einer Schilddriisenkur 
auftreten kénnen, subjektive, die in Herzklopfen bestehen kénnen, objektive, die 
in Zunahme der Pulsfrequenz, VergréBerung der Herzsilhouette bestehen 
kénnen. (Zur Herabsetzung der Pulsfrequenz kann man nach der Vorschriit 
von Mabille gleichzeitig Sol. Fowleri innerlich verabreichen, was wir empfehlen 
konnen.) Gleichzeitig sind dann auch meist Erscheinungen von Tremor, Schweif- 
bildung, starke Ubererregbarkeit gegen sensible Reize, Schlaflosigkeit und all- 
gemeines Unbehagen vorhanden. Eine weitere Komplikation ist das Auftreten der 
Glykosurie. Obwohl, wie bekannt, das Auftreten von transitorischer Glykosurie 
nach Thyreoidinverfiitterung nichts Seltenes ist, da ja bekanntermaBen Schild- 
driise, verfiittert, die Toleranz fiir Kohlenhydrate herabsetzt, so sehen wir 
doch in dem Auftreten einer wiederholten Glykosurie eine Kontraindikation 
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gegen die Fortsetzung einer Schilddriisenkur, um nicht die Gefahr eines 
Diabetes, der bei Fettsiichtigen relativ haufig ist, heraufzubeschworen. 

Was die Schilddriisenpraparate anbelangt, so empfiehlt sich die Ver- 
abreichung von Thyreoid Glands Tabloids von Burroughs oder von Glandulae 
thyreoidini siccati von E. Merck in Darmstadt. Die Einzeldosis betragt bei 
Kindern 0°1—0'15 g, bei Erwachsenen 0:25—0-3 g; durchschnittlich ver- 
abreiche man taglich bis auf 3—4 Tabletten von dem letzteren Praparat, 
nachdem man mit 2 Tabletten begonnen hat. Von dem ersteren Praparat 
beginne man mit 2 halben Tabletten und steige auf 4—5 halbe Tabletten. 
Die Dauer der Kur betrage 4—6 Wochen, man lasse dann eine langere Pause 
eintreten und wiederhole eventuell die Kur nach einigen Monaten. 


SchlieBlich erwahnen wir noch das Jod, die Borsaure und den Fucus 
vesiculosus (Blasentang) als zur Entfettung empfohlene Praparate. Vom Jod, 
das so vielfach zur Entfettung benutzt wird — erfahrungsgema8B nehmen 
Patienten, denen man groBe Jodmengen verabreicht, vielfach an Kérpergewicht 
ab —, sah Magnus Levy'” keine Erfolge. Man hat wegen der erregenden Wir- 
kung des Jods auf die Schilddriise vielfach gewarnt (KreAl***), doch wird gerade 
von Bokay*®® eine jodhaltige Diat als Entfettungsdiat angeraten. 

Die umsatzsteigernde Wirkung von Borsaure und Fucus vesiculosus, der 
jodhaltig ist und dessen Wirkung wohl gerade auf dem Jodgehalte beruht, 
kommt praktisch bei der Behandlung der Fettsucht nicht in Frage. Auch der 
neuerdings von Kauffmann’? empfohlenen Anwendung des_ kolloidalen 
Palladiumhydroxyduls (Leptynol) kénnen wir therapeutisch nicht das Wort 
reden*. 


GroB ist die Zahl der im Handel befindlichen Spezialitaten und Geheim- 
mittel gegen die Fettsucht. Ich habe sie bis zum Jahre 1912 zusammenstellen 
lassen durch Skulsky™*. Eine kurze Zusammenstellung ist auch bei Umber"? 
und Ewald’* zu finden. Diese Mittel hier anzufihren ist iiberfliissig, da wir 
vor deren Anwendung unbedingt warnen; soweit es sich da nicht um Schild- 
driisenpraparate handelt, ist ihre Brauchbarkeit eine geringe. 


Literatur: Eine ausgezeichnete Zusammenfassung der Literatur bis zum Jahre 1910 
gibt: C. v. Noorden, Die Fettsucht. Verlag von Alfred Hélder, Wien u. Leipzig 1910, 
2. Aufl. — Von 4lteren Zusammentassungen seien genannt: H. Immermann, Die Fett- 
sucht. v. Ziemssens Handbuch d. spez. Path. u. Ther. 1879, 2. Halfte, 2. Aufl., XIII. — Ferner 
H. Kisch, Die Fettleibigkeit. Stuttgart 1888. — W. Ebstein, Die Fettleibigkeit und ihre 
Behandlung. Wiesbaden 1904, 8. Aufl. — Ferner der Artikel von Ewald, Fettsucht. Real- 
Encycl. d. ges. Heilk. 1908, 4. Aufl. — le Gendre, Obésité in: Traité de méd., deuxiéme 
Edition (Bouchard et Brissaud), I, Paris 1898, Masson et Cie. — Die neueste Zusammen- 
fassung stammt von: M. Matthes-Marburg, Fettleibigkeit und Entiettungskuren. Erg. 
d. inn. Med. 1914, XIII. — * Hermann Vierodt, Anatomische, physiologische und physi- 
kalische Daten und Tabellen. Jena 1906, 3. Aufl. —° G. Oder, a) Der normale Ernahrungs- 
zustand des erwachsenen Menschen. Med. KI. 1908, Nr. 33; 6) Breite und Grenzen des 
,normalen’’ Ernahrungszustandes beim erwachsenen Menschen. Oders Diatkuranstalt 

* Das Mittel wird in Paraffin. liquid. gelést in Mengen von 5 cg bis 1 dg injiziert; 
pro Woche 1—2 Injektionen. (10 ccm —5 Injektionen kosten 15 M.!) 
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Marz 1911; c) Dicke und Verteilung des Unterhautiettes etc. Kl. th. Woch. 1911, Nr. 46. 
= *| Bornhardé, zit. nach) Oder, \eics Nr. *. — * .G.. Oder, a) Uber die Brauchbar- 
keit der proportionellen Kérperlange als Mafstab fiir die Berechnung des Ké6rper- 
gewichtes etc. Med. Kl. 1909, Nr. 13; 6) Die Fettpolsterdicke als Index des Er- 
nahrungszustandes bei Erwachsenen. Med. Kl. 1910, Nr. 17; c) Das Korpergewicht des 
erwachsenen Menschen bei normalem Ernahrungszustand und seine Berechnung. Zt. f. 
Versicherungsmediz. 1909, 2. Jahrg. — ° C. v. Noorden, Fettsucht. 1910, 2. Aufl. — 
* Oppenheim, Ein Versuch zur objektiven Darstellung des Ernahrungszustandes. D. med. 
Woch. 1909, Nr. 42, S. 1855. — * Gdrtner, Diatetische Entfettungskuren. Leipzig 1913. 
— * C. v. Voit, Physiologie des Stoffwechsels. 1881. — ® Olof Hammarsten, Lehrb. der 
phys. Chemie. Wiesbaden 1910. — *° J. Munk, Zur Lehre von der Resorption, Bildung 
und Ablagerung der Fette im Tierkérper. Virchows A. 1884, XCV, S. 409. — “ G. Rosen- 
jeld, Uber Fettwanderung. Kongr. f. i. Med. 1895, S. 414. — " Mikowski, Uber die 
Synthese des Fettes aus Fettsduren. A. f. exp. Path. 1886, XXI, S. 373. — * E. Fischer, 
Die Chemie der Kohlenhydrate und ihre Bedeutung fiir die Physiologie. Verlag von 
A. Hirschwald, Berlin 1894, S. 28. — ™“ E. Friedmann, Hofmeisters Beitr. 1908, XI. — 
* Rubner, Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernahrung. 1902. — 1 G. Rosenfeld, 
Uber Fettwanderung. Kongr. f. i. Med. 1895, S. 414. — * O. Porges u. H. Salomon, 
Uber die respiratorischen Quotienten pankreas-diabetischer Hunde nach Ausschaltung 
der Abdominalorgane. Bioch. Z. 1910, XXVII, S. 143. — ‘@ F. Knoop, Der Abbau aro- 
matischer Fettsduren im Tierkérper. Habilitionsschr., Freiburg 1904. — 1% Dakin, J. of 
biol. Chem., IV, S. 419. — * E. Friedmann, Zur Kenntnis des Abbaues der Carbon- 
sduren im Tierkérper. Bioch. Zt. XXVII; Bioch. Zt. XXIV, H. 1 u. 2; ferner: Uber die 
Bildung von Acetessigsdure aus Essigsdure bei der Leberdurchblutung. Bioch. Zt. 1913, 
LV, H. 5 u. 6. — ?° Rubner, Neuere Versuche iiber den physiologischen Abbau der Fett- 
sduren. Med. KI. 1911, Nr. 28; Gesetze des Energieverbrauchs bei der Ernahrung. 1902; 
Mech, Oberilachenmessung am menschlichen Korper. Zt. f. Biol. 1879. — ** Lusk, 
Ernahrung und Stoffwechsel. Verlag von Bergmann 1910, iibersetzt von Leo Hess, 
2. Aufl. — ?? Rubner, 1. c. Nr. 7°. — * M. Rubner, Beitrage zur Ernahrung im Knaben- 
alter mit besonderer Beriicksichtigung der Fettsucht. Verlag von A. Hirschwald, 1902. 
— * y, Bergmann, Der Stefi- und Energieumsatz beim infantilen Myxddem und bei der 
Adipositas universalis. Zt. f. exp. Path. 1909, V, S. 646; Das Problem der Herabsetzung 
des Umsatzes bei Fettsucht. D. med. Woch. 1909, Nr. 14; v. Bergmann u. Castex, Bei- 
trage zur Frage der Umsatzminderungen und Mehrungen in ganzen Tagesversuchen. 
Zt. f. exp. Path. 1912, X, S. 339. — * Léwy u. Hirschfeld, Beobachtungen iiber das 
Minimum des Erhaltungsumsatzes. Ein Beitrag zur Frage der konstitutionellen Fettsucht. 
D. med. Woch. 1910, S. 1794. — *° Graje, Zur Kenntnis der Stoffwechselverlangsamung 
(Untersuchung bei stuporésen Zustinden). D. A. f. ki. Med. 1911, CII, S. 15. — 
27 Magnus Levy, Einflu8 der Krankheiten auf den Energiehaushalt. Zt. f. kl. Med. 1906, 
LX, S. 177. — *8 Jaquet u. Svenson, Stoffwechsel fettsiichtiger Individuen. Zt. f. kl. Med. 
1909, XLI, S. 375. — * R. Stdhelin, Der respiratorische Stoffwechsel eines Fettsiichtigen 
im niichternen Zustand und nach Nahrungsaufnahme. Zt. f. kl. Med. 1908, LXV, S. 425. 
— ®© y. Noorden, |. c. — ** Schwenkenbecher, Uber die Ausscheidung des Wassers durch 
die Haut. D. A. f. kl. Med. 1904, LXXIX, S. 29. — * Salomon, Uber Durstkuren, be- 
sonders bei Fettleibigkeit; v. Noordens S. kl. Abh. Berlin 1905, H. 6. — * Umber, Lehr- 
buch der Ernahrungs- und Stoffwechselkrankheiten. Verlag von Urban & Schwarzen- 
berg, Berlin u. Wien 1914, 2. Aufl.; ferner Konstitutionelle Fettsucht und innere Sekretion. 
Med. KI. 1913, Nr. 49, S. 2014. ~ * Gideon Wells, The Metabolism of Lipom. J. of exp. 
Med. 1913, XVIII. — * Magnus Levy, Untersuchungen zur Schilddriisenfrage. Zt. f. kl. 
Med. Ebenda 1897, XXXIII, Respiratorischer Gaswechsel unter dem Einflu8 der Thy- 
reoidea. Berl. kl. Woch. 1895, Nr. 30; ferner Lit. Nr. *”. — °° Steyrer, Uber den Stoff- 
und Energieumsatz bei Fieber, Myxédem und Morbus Basedowii. Zt. f. exp. Path. 1907, IV. 
— % Falta, Grote u. Stahelin, Versuche iiber Stoffwechsel und Energieverbrauch an 


398 Theodor Brugsch. 


pankreaslosen Hunden. Hofmeisters Beitr. 1907, X, H. 4 u. 5. — * Brugsch u. Rosenberg, 
Noch nicht veréffentlichte Versuche iiber den Umsatz bei Addisonscher Krankheit. — 
°° Bouchard, Maladies par ralentissement de la nutrition. 1890, S. 65. — AOS a ESEIE 
Fettleibigkeit. Stuttgart 1888. — “* Lorand, Uber die Entstehung der Fettsucht mit Riick- 
sicht auf die Verdnderungen gewisser BlutgefaBdriisen. Med. KI. 1905, S. 387; Das 
Altern. Leipzig 1909. — ” W. Fbstein, Die Fettleibigkeit und ihre Behandlung. Wies- 
baden 1904, 8. Aufl. — “ H. Immermann, Die Fettsucht. v. Ziemssens Handbuch d. 
spez. Path. u. Ther. 1879, XIII, 2. Halfite, 2. Aufl. — ™ Schumburg u. Zuntz, Die 
Physiologie des Marsches. Berlin 1901. — ” Aschoff, Lehrb. d. path. Anat. 1913. — 
“© Umber, 1. c. Nr. *. — % Sohlern, Die BauchgréBe als Ma des Ernahrungszustandes. 
Med. KI. 1912, Nr. 8, S. 1541. — * Neifer u. Breunig, Uber vorzeitige und normale 
Sattigung. M. med. Woch. 1911, Nr. 37, S. 1955. — *” Kisch, 1. c. Nr. 40. — ” Far- 
bringer, Stérungen der Geschlechtsfunktion des Mannes. Wien 1901, 2. Aufl. — 
5t Teubuscher, Uber die Fettabscheidung des menschlichen Korpers. Verh. d. 18. Kongr. 
1899, S. 457. — * Schattenfroh, Respirationsversuch an einer fettleibigen Versuchs- 
person. A. f. Hyg. 1900, XXXVIII, S. 93. — ™ Brodien u. Wolpert, Respiratorischer 
Arbeitsversuch bei wechselnder Luftfeuchtigkeit. Ebenda, 1901, XXXIX, S. 298. — 
54 Schwenkenbecher, |. c. Nr. **. — °° Eduard Cramer, Uber die Beziehungen der Kleidung 
zur Hauttatigkeit. A. f. Hyg. 1890, X, S. 209. — °° Sahli, Korr. f. Schw. A. 1885, 
S. 135. — °? Bouchard, |. c. Nr. *°. — ®° Kisch, Zt. f. kl. Med. V, S. 356. — ® Maschka, 
zit. nach le Gendre, Art. Obésité in: Traité de méd. (Bouchard et Brissaud) 
Paris 1898, 2. Aufl. I. — © Kisch, 1. c. Nr. %°; ferner: Uber die Neigung 
der Fettleibigen zur Hirnhaémorrhagie (Marienbad in der Saison 1889). Prag 1899. 

61 A. Frohlich, Fall von Tumor der Hypophysis cerebri ohne Akromegalie. Wr. 
kl. Rdsch. 1901. — ©” P. E. Launois u. M. Cléret, Le syndrom hypophysaire adiposo- 
génital. Gaz. des hop. 1910, Nr. 5 u. 7. — ® Georg Peritz, Der Infantilismus. Erg. d. 
inn. Med. 1911, VII, S. 405. — ™ H. Cushing, The hypophysis cerebri. Clinical aspects 
of hyperpituitarism and of hypopituitarism. J. of Am. ass. 1909, LIII, 24. Jahrg. 
S. 249; ferner: The functions of the putuitary body. Am. j. of med. sc. 1910 (518), 
S. 473. — ® A. Biedl, Innere Sekretion. Verlag von Urban & Schwarzenberg, Berlin 
u. Wien 1913, 2. Teil, 2. Aufl. — ® B. Aschner, Uber die Folgeerscheinungen nach Ex- 
stirpation der Hypophyse. 39. Kongr. d. D. Ges. f. Chir. 1910; ferner: Pfliigers A. 
CXLVI, H. 1/3. — * E. Gétsch, H. Cushing and C. Jacobsohn, Carbohydrate tolerance 
and the posterior lobe of the hypophysis cerebri. Johns Hopkins’ Hosp. Rep.(Bull.) June 1911, 
XXII, Nr. 243. — * Ascoli u. Legnani, Die Folgen der Exstirpation der Hypophyse. M. med. 
Woch. 1912, Nr. 10. — ® F. Strada, Beitrage zur Kenntnis der Geschwiilste der Hypophyse 
und der Hypophysengegend. Virchows A. 1911, CCIII. — “ Pende, Die Hypophysis pha- 
ryngea, ihre Struktur und pathologische Bedeutung. — “ Ottenberg, Zieglers B. XLIX, H.3, 
S. 437. — ” L. Pick, Uber Dystrophia adiposo-genitalis bei Neubildungen im Hypo- 
physengebiet, insbesondere vom praktisch-chirurgischen Standpunkte aus. D. med. Woch. 
1911, Nr. 42—45. — ® A, v. Eiselsberg, Uber operative Behandlung der Hypophysen- 
tumoren. Wr. kl. Woch. 1907. — ™ Léwy u. Richter, Zur Frage nach dem Einflu8 der 
Kastration auf den Stoffwechsel. Zbl. f. Phys. 1902. — ™ Péchtner, Kastration und 
Stoffwechsel. Verh. der Berl. phys. Gesellsch. 1906. — 7° H. Liithje, Uber die Kastration 
und ihre Folgen. A. f. exp. Path. 1903, XLVIII u. L. — 7” L. Zuntz, Weitere Unter- 
suchungen iiber den Einflu8 der Ovarien auf den respiratorischen Stoffwechsel. A. f. 
Gyn. 1912, XCVI, S. 188. — * J. Tandler u. S. Grog, Die biologischen Grundlagen 
der sekundaren Geschlechtscharaktere. Berlin 1913. — 7 Die einschlagige Literatur 
ist in dem Kapitel ,,Innere Sekretion dieses Bandes, 2. Halfte, angefiihrt. 
8° K. Mendel, Die Wechseljahre des Mannes. Neur. Zbl. 1910, Nr. 20. 
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Dercum, Adiposis dolorosa. Univ. med. Mag. 1888; A subcutaneous connectiv 
tissua distrophy etc. Am. j. of med. sc. 1892; Dercum and Carthy, Autopsie in a case 
of adiposis dolorosa. Ebenda 1902. — * Roux et Vitout, Maladie de Dercum. R. neur. 
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1901, Nr. 18. — ® Schwenkenbecher, Uber die Ausscheidung des Wassers durch die 
Haut. A. f. kl. Med. 1904, LXXIX, S. 29. — “ Gdrtner, Diatetische Entfettungskuren. 
leipzig 1913. — * Schwenkenbecher, Uber den Nahrwert  tischfertiger Speisen, 
ferner Kohlenhydratgehalt und Nahrwert von Speisen. Verlag von Georg Thieme. 
Leipzig 1907. — °° Umber, Ernahrung und Stofiwechsel. Verlag von Urban & Schwarzen- 
berg, Berlin u. Wien 1914, 2. Aufl. — * S. die Monographien von Ortel, Edstein, 
v. Noorden etc.; ferner: Brugsch, Diatetik innerer Erkrankungen. Verlag von Springer. 
1910; ferner Ewald, Zt. f. Fortb. 1913, Nr. 15. — * O. Rosenfeld, Die Praxis der Ent- 
fettungskur. D. Arzte-Zt. 1904; ferner: Uber Entfettungskuren, Albus Beitrage. III; 
Zur Methodik der Entfettungskuren. 1909, XV, S. 325. — ® Albu, Fettsucht. Real- 
Encycl. d. ges. Heilk. 4. Aufl.; ferner Th. d. G. 1909, Nr. 11. — © F. Moritz, Ent- 
fettung durch reine Milchkuren. D. med. Woch. 1908, Nr. 30, S. 1569. — ™ J. Boas, 
Neuerungen zur Methodik der Entfettungskuren. A. f. Verdkr. 1908, XIV, S. 158. — 
* vy. Noorden, Uber die Indikationen der Entfettungskuren. S. kl. Ab. Berlin 1900, H. 1. 
— * Rémheld, Milchtage bei Entfettungskuren. M. med. Woch. 1908, Nr. 28, S. 1496. 
— a y. Noorden, Uber Bananen und Bananenmehl. Med. KI. 1912, Nr. 49, S. 2028. 
— % Schitz, Uber Abfiihrkuren mit Glaubersalzwassern und ihre wissenschaftlichen 
Grundlagen. Erg. d. inn. Med. VII, S. 224; Uber Wirkungsmechanismus und An- 
wendungsgebiet der erdigen Mineralwasser. Erg. d. inn. Med. IX, S. 1349. — © Stiive 
u. Leber, Berl. kl. Woch. 1896, S. 337. — °° Bergonié, Cpt. r. de biol. Juli 1909, CXLIX, 
S. 232. — %” Schnee, Das elektrische Entfettungsverfahren mittels Degrassator. M. med. 
Woch. 1913, Nr. 35, S. 1936. — % Nagelschmidt, Demonstration der elektrischen Be- 
handlung der Fettleibigkeit. Berl. med. Gesellsch. 27. Nov. 1912. — ® Veith, Erfahrungen 
mit Bergoniéscerie. D. med. Woch. 1913, Nr. 29. — 1° Rémheld, Zur Kritik der modernen 
elektrischen Entfettungsmethoden. M. med. Woch. 1913, Nr. 52, S. 2908. — *% Matthes, 
Fettleibigkeit und Entfettungskuren. Erg. d. inn. Med. XIII. — * Rubner, Die Wirkung 
kurzdauernder Bader. A. f. Hyg. 1903, XLVI, S. 390. — *% Nasaroff, Einige Versuche 
iiber kiinstliche Abkiihlung und Erwarmung warmbliitiger Tiere. Virchows A. 1882, XC, 
S. 482. — 1 Durig u. Lode, Ergebnisse einiger Respirationsversuche nach wieder- 
holten kalten Badern. A. f. Hyg. 1901, XXXIX, S. 46; Die Kohlensdureausscheidung 
nach wiederholten kalten Badern. M. med. Woch. 1900, Nr. 4. — *% O. Leichtenstern, 
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Magerkeit und Abmagerung. 


Von Prof. Dr. Theodor Brugsch, Berlin. 


Der Begriff der Abzehrung, Abmagerung, Macies, Marasmus, Kachexie etc. 
ist uns klinisch gelaufig als das Endstadium vieler chronischer Krankheiten 
und in so hervorragendem Mae ein Attribut der abzehrenden Krankheiten, 
daB eine Besprechung der ,,Abmagerung“ fiir sich vielleicht auf den ersten 
Blick iiberfliissig erscheint; indessen tragt sie doch gewissermaBen den gegen- 
satzlichen Charakter der Fettsucht, hat meist an sich pathologische Bedeutung 
und steht haufig im klinischen Bilde so in dem Vordergrunde, daf ihre 
Besprechung vollauf gerechtfertigt wird; sie verlangt indessen eine scharfe 
Abgrenzung gegentiber dem konstitutionell zu erfassenden Begriff der Mag er- 
keit. Abmagerung ist die Reduktion des Kérpergewichts, 
die Magerkeit ein konstitutioneller, im gewissen Sinne unveranderlicher 
Personalzustand. 


Einteilung der Magerkeit bzw. Abmagerung nach threm Grade. 


Es ist zweckmaBig — ebenso wie es bei der Beurteilung der Fettsucht 
geschieht — die Magerkeit bzw. Abmagerung graduell einzuteilen. Uber das 
Normalgewicht und iiber seine Bestimmung verweisen wir ausdriicklich noch 
einmal auf die Ausfiihrungen auf S. 297 (Artikel ,,Fettsucht“). Zur schnellen 
Orientierung mag dabei zur Berechnung des Normalgewichtes die Brocasche 
Formel dienen, nach der sich berechnet: 

Normalgewicht — Lange in Zentimetern — 100 Kilogramm. 

Ein Individuum erscheint inspektorisch ma ger, wenn das Normalgewicht 
um 10—15°/, nach unten itiberschritten wird. Oder’ gibt zur inspektori- 
schen Beurteilung von Magerkeit an: 

1. Eingesunkensein der Zwischenrippenraume (in der Regel vorn neben 
dem Brustbein, iiber dem 2., 3. und 4. Interkostalraum) ; 

2. Eingesunkensein der Wangen, Halsgruben, des Bauches und der 
Zwischensehnenraume am Handriicken; 

3. Vorspringen des Processus mastoidei, claviculae, Pomum Adami, 
Spinae oss. il., eventuell auch scapul. und vertebr. ; 

4. das Vorspringen oder die Sichtbarkeit der Konturen oberflachlicher 
Muskeln am Hals und Rumpf. 

Als Magerkeit bzw. Abmagerung ersten Grades bezeichnen wir ein Unter- 
schreiten des Normalgewichts um 10—20°/,; in solchen Fallen kann es sich 
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noch um den Zustand der Magerkeit handeln, der als durchaus zufrieden- 
stellender, die Leistungsfahigkeit des Organismus keineswegs herabsetzender 
Zustand empfunden werden kann. Langer dauerndes Training erzeugt bei vielen 
einen derartigen Grad der Abmagerung ohne den geringsten Grad der Storung 
des subjektiven Wohlbefindens. 

Es ist natiirlich etwas anderes (s. w. u.), ob ein Individuum durch Inanition, inter- 
kurrente Krankheit etc. in diesen Grad der Magerkeit verfallt, der — falls er durch 
Training erreicht wird — als wohltuend empfunden werden kann. Jahe Gewichtsstiirze 
innerhalb kurzer Zeit selbst auf den ersten Grad der Abmagerung wirken iast stets 
schwachend. 

Als zweiten Grad der Magerkeit bzw. Abmagerung bezeichnen wir die 
Herabsetzung des Kérpergewichts auf einen Wert von 20—30°/, unter dem 
Normalgewicht; in diesem Falle pflegt die Magerkeit namentlich bei konsti- 
tutionell asthenischen, kleingebauten Individuen mit subjektiv krankhaften Er- 
scheinungen einherzugehen, wahrend gréfere Menschen meist noch subjektiv 
verschont bleiben; auch hier ist allerdings fiir die Symptome der Abmagerung 
maBgebend die Schnelligkeit des Eintritts der Abmagerung. 

Erst der dritte Grad der Magerkeit bzw. Abmagerung (Unterschreiten des 
Normalgewichts um mehr als 30°/,) geht mit subjektiven Beschwerden 
zweifellos einher und ist bei jahem Eintritt der Abmagerung von grofer 
klinischer Bedeutung. 


Magerkeit. 
1.(Hereditar) konstitutionelle Magerkeit des Gesunden. 


Ein solcher Personalzustand, den wir als Magerkeit ansprechen, stellt 
im wesentlichen eine konstitutionelle, u. zw. meist hereditare Eigentiimlichkeit 
des Koérpers dar, der bei aller nur méglichen Lebensweise sein 
im Vergleich zur Norm zu geringen Fettdepots wesentlich zu vergréB8ern 
nicht in der Lage ist. Der Organismus ist wahrend langer Perioden des Lebens 
auf ein gewisses geringes Quantum des Fettvorrats eingestellt, das, nehmen wir 
z. B. die Brocasche Formel zum MaBstabe, zu einem verringerten Gesamt- 
kérpergewicht im Vergleich zur KérpergréBe fiihrt; Muskulatur, Knochen- 
system, Nervensystem, Bindegewebe, ferner die Leistungsfahigkeit und Wider- 
Sstandskraft brauchen dabei nicht zuriickgeblieben zu sein, sondern letztere 
kann im Gegenteil noch erhdht sein. 

Zum Verstandnis der in Betracht kommenden kausalen Momente miissen 
wir auf die frither erdrterte Physiologie des Stoffwechsels (s. S. 305ff.) hin- 
weisen, wobei es verlockend ist, die konstitutionelle Magerkeit als Gegenbild 
der konstitutionellen Fettsucht aufzufassen. Ob hier das Unvermégen 
des Fettaufbaues oder eine geringe fettbildende Tendenz der Gewebe die 
Ursache ist oder eine gréfere Luxuskonsumtion, oder ob andere Ab- 
weichungen endogenen Ursprungs dabei in Frage kommen, 1aBt sich zurzeit 
durch experimentelle Beobachtungen noch nicht gentigend feststellen. Da es 
Sich bei der Magerkeit nicht um progressive Abzehrung, sondern um einen 
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Zustand, eine Gewichtskonstanz, die in weitem MaBstabe von der Nahrungs- 
zufuhr unabhangig ist, handelt, liegt die Annahme einer geringen fettgewebe- 
bildenden Tendenz des Organismus, im allgemeinen gesprochen die Stérung 
des Fettgewebsaufbaues am nachsten. 

Dieser Typ, den man hereditar haufig bei deutschen Adelsfamilien, 
spanischen Juden, gewissen afrikanischen Stammen (Zulus, Kaffern) etc. findet, 
zeigt durch einzelne Stigmata oft Ubergange zur Asthenie, die sich jedoch 
bei reinen Fallen von ihm wesentlich unterscheidet. Eine bestimmte Lebens- 
periode (das Dezennium nach der Pubertat) kann man als die Periode der 
physiologischen Magerkeit betrachten, die bei manchen Menschen konsti- 
tutionell erhalten bleibt. 


2. Magerkeit des konstitutionellen Asthenikers. 


Auch hier findet man haufig eine ausgesprochene Hereditat sowie die 
konstitutionelle Basis, dazu treten jedoch verringerte Leistungsfahigkeit und 
Widerstandskraft als Folgen der Asthenie des Muskel- und Nervengewebes und 
Stiitzgewebes sowie des GefaBsystems, ferner kommt hinzu chronische Unter- 
ernahrung endogenen Ursprungs. 

Die Klinik hat in dem letzten Jahrzehnt die Bedeutung der Konstitution 
weit mehr als frither gewiirdigt. Vieles, was frither als krankhafte Erscheinung 
gedeutet wurde, wird heute als konstitutionelles Moment mit dem Stigma 
kérperlicher Minderwertigkeit bewertet. Dazu gehért auch die Magerkeit 
auf konstitutioneller Basis. Wir verstehen darunter jene Falle, in denen ge- 
wohnlich nach der Pubertat, meist bei gleichzeitigem relativ vermehrten 
Langenwachstum, eine konstitutionell als minderwertig anzusehende Habitus- 
anomalie resultiert (asthenischer Habitus, phthisischer Habitus), wobei die 
Asthenie auf einer Minderwertigkeit der Muskulatur beruhend, in erster 
Linie das Individuum charakterisiert. Anatomische Untersuchungen zeigen, 
daB neben der eigentiimlichen Skeletanlage — lange Wirbelsaule, geringe 
Wolbung der Brust mit geringem Umfang — vor allen Dingen eine Hypo- 
plasie des Herzens, des ganzen GefaBsystems, der Muskulatur, gewisse 
Anomalien der Verdauungsorgane (ptotischer Langmagen), tiefstehende 
Nieren bei flachem Zwerchfell sich finden. Diese Individuen neigen zur Mager- 
keit, einmal wohl aus einer gewissen mangelnden Tendenz zur Fettgewebs- 
bildung heraus, sodann und hauptsachlich infolge einer als konstitutionell 
zu wirdigenden Untererndhrung. Die Ursache dieser Unterernahrung 
beruht einmal auf Schwierigkeiten der Verdauung, Muskelschwache der Ver- 
dauungsorgane, Resorptionstragheit und Sekretionstragheit des Darmes, sodann 
auf einer Minderwertigkeit der Muskelplasmaanlage, wobei das Primare viel- 
leicht in einer mangelhaften Arterialisierung liegt. So resultieren aus den 
Schwierigkeiten der Nahrungsaufnahme (geringe Appetenz) und den leichten 
Stérungen der Verdauung bei fehlenden Nahrungsbedartreizen von seiten der 
asthenischen Muskulatur gewissermaBen die Triebe, die sonst das Individuum 
zu einem normalen Ernahrungszustande fithren. Dieser auf die Dauer von 
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Jahren sich vorfindende, oft das ganze Leben anhaltende minderwertige Er- 
nahrungszustand geht zeitweise mit ausgesprochenen krankhaften Symptomen 
einher, sobald die geringsten Indispositionen des Verdauungskanals zur 
weiteren Beschrankung der Nahrungsaufnahme fithren und dadurch die 
Schwache des ganzen Organismus verstarken. Gerade hier zeigt sich die Be- 
kampfung dieser Untererndhrung mit der Starkung der Muskulatur als das 
therapeutisch einzig Richtige und Wichtigste zur Hebung der Konstitution und 
zur Beseitigung aller Beschwerden. Die sog. Mastkur pflegt die von seiten der 
Verdauungsorgane eintretenden Beschwerden: Ptosis des Magens mit Magen- 
druckerscheinungen schnell zu beseitigen, wenn sie mit Liegekur verbunden 
wird und gleichzeitig die Ernahrung so gestaltet wird, daB die verdauende 
Tatigkeit der Unterleibsorgane nach Modglichkeit verringert wird (beispiels- 
weise Verabreichung einer breiigweichen Diat in kleinen, haufig verabreichten 
Rationen, verbunden mit einer Liegekur). Gelingt es in solchen Fallen auch 
nur um 5—6 Pfund das Gewicht dieser asthenischen Patienten zu heben, so 
bessert sich der Kraftezustand der Muskulatur, des Herzens und der Ver- 
dauungsorgane und wird durch eine weise und vorsichtig gestaltete, die 
K6érpermuskulatur in Betrieb setzende Therapie ein weiterer von der Muskulatur 
ausgehender Reiz zur Nahrungsaufnahme auf der einen Seite und zur Ver- 
mehrung des MuskeleiweiBbestandes auf der andern Seite ausgeiibt, so kann 
fraglos in solchen Fallen eine Hebung des haufig krankhaften Allgemein- 
befindens erreicht und dariiber hinaus eine Besserung der Konstitution erzielt 
werden. Gerade beim asthenischen Habitus mu8B in bezug auf die Wertung 
der Magerkeit dem Arzte dringend ans Herz gelegt werden, nicht nur die 
Vermehrung des K6rpergewichts durch Anhaufung von Fett zu erstreben, 
sondern in erster Linie zu versuchen, den Muskelbestand zu férdern, wozu 
einzig und allein Ubung der Muskulatur die Méglichkeit abgibt. Es wird 
hier absichtlich die Kombination der Ernahrung mit der notwendigen 
Mehrung des Muskelbestandes betont, worauf in arztlichen Uberernahrungs- 
kuren sonst so wenig Wert gelegt wird. Wir vermégen in der Ruhe wohl den 
Bestandtei! an Fett, den der Kranke verloren hat, zu ersetzen oder dariiber 
hinaus ihm ein Fettpolster und Glykogenvorrate zu verschaffen, wir vermogen 
auch durch toxischen Zerfall verloren gegangenes EiweiB bis zu einem gewissen 
Grade wieder zum Ersatz zu bringen, die Mehrung des MuskeleiweiBes, auch 
am Herzmuskel, ist nur erreichbar durch gleichzeitige Ubung, ein Moment, 
auf das, wie gesagt, nicht scharf genug gerade bei dieser konstitutionellen 
Form hingewiesen werden kann. Das hat aber auch Geltung fiir alle iibrigen, 
durch Krankheiten erworbene Formen der Unterernahrung. 


3. Andere Formen konstitutioneller Magerkeit. 


Eine andere Form, die wir auch als konstitutionelle Form der Mager- 
keit bezeichnen kénnen, die aber nicht in der Keimanlage bedingt ist, 
sondern durch Anomalien des arteriellen Systems bedingt ist, finden wir haufig 
um die Wende des 4. und 5. Dezenniums bei Menschen, die zum ersten Male 
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ausgesprochene arteriosklerotische Erscheinungen zeigen. Hier treten zundchst 
oft innerhalb kurzer Zeit, ausgelést durch irgend welche nebensdachliche oder 
als hauptsachlich gedeutete Stérungen, z. B. seitens des Darmkanals, rapide 
Gewichtsstiirze ein, die sich aber auf Monate und Jahre hindurch nicht repa- 
rieren lassen. Mag die Arteriosklerose dabei meist mit leichter Blutdrucksteige- 
rung einhergehen und die Ursache der Magerkeit in einer Stérung des Portal- 
kreislaufs und dadurch in Verdauungsstérungen zu suchen sein, mag die 
Ursache auch in einer schlechten Blutversorgung mancher Gewebe liegen, 
bedingt durch abnorme Reizbarkeit der Arterien und dadurch verschlech- 
terter Arterialisierung, immerhin hat diese auf arteriosklerotisch bedingte 
und damit im gewissen Sinne konstitutionell gewordene Form der Mager- 
keit eine groBe praktische Bedeutung. Sie ist anders zu deuten, wie etwa 
die Magerkeit auf rein konstitutioneller Basis. Eine solche Magerkeit, auch 
wenn sie langere Zeit anhalt, muB stets als eine gewisse Kompensationserschei- 
nung von seiten des Organismus aufgefaBt werden, nur wird in diesen Fallen 
die Sachlage insofern von den Arzten vielfach falsch beurteilt, als der Er- 
nahrung hinsichtlich des EiweiBgehalts der Nahrung verhaltnismaBig zu 
wenig Gewicht beigelegt wird. Gerade in solchen Fallen, im Stadium der 
Magerkeit infolge arteriosklerotischer Veranderungen, mu8, um eine unndtige 
Schwachung der K6rpermuskulatur zu vermeiden, der EiweiBgehalt ‘der 
Nahrung mit besonderer Bevorzugung des vegetabilischen EiweiBes ein ent- 
sprechend groBer sein. Nur so ist ohne jede Schadigung fiir den Organismus 
die Unterernahrung als kompensatorische Einrichtung anzusehen und 4rztlich 
zu sanktionieren. 

SchlieBlich sei noch die Simonssche Lipodystrophia progressiva’ erwahnt. 
Es handelt sich nach dem Autor um eine der Muskeldystrophie bis zu einem 
gewissen Grade analoge Erkrankung des Fettgewebes, die in den beobachteten 
Fallen nur Frauen betraf und mit allmahlich vélligem Schwund des Fettes 
des Gesichtes (Totenkopfgesicht), der Arme und des Rumpfes einhergeht, 
wahrend GesaB und Oberschenkel eine starke Hyperplasie des Fettgewebes 
aufweisen. Irgendwelche Atiologische oder endogene Ursachen konnten noch 
nicht aufgefunden werden, eine spezielle Trophoneurose des Fettes inner- 
sekretorischen Ursprungs wurde als wahrscheinlich supponiert. Weder histo- 
logisch noch pharmakologisch (Adrenalin- und Pilokarpinversuch) hatte sich 
ein bemerkenswerter Befund ergeben und es bleibt daher die Aufklarung 
dieser interessanten Dystrophie des Fettgewebes weiteren Untersuchungen 
vorbehalten. 


Abmagerung. 


Unter Abzehrung (Konsumtion, Marasmus) verstehen wir die fort- 
schreitende Reduktion des Kérpers auf Grund endogener Ursachen, 
unter Abmagerung (Unterernahrung) einen mangelhaften Ernahrungs- 
zustand des Organismus. Praktisch ist die, Scheidung zwischen Abzehrung 
als einer progredienten Reduktion des Koérpergewichts und der Abmagerung 
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infolge ungeniigender Nahrungsaufnahme zunachst gleichgiiltig, wir werden 
darum schlechtweg in allen Fallen von Abmagerung sprechen und teilen 
sie ein in 

1. Abmagerung, bedingt durch Unterernahrung, 

a) komplette Inanition (vdllige Nahrungsenthaltung), 
b) inkomplette Inanition (Unterernahrung durch unzureichende 
Nahrungsaufnahme). 

2. Abmagerung durch Steigerung des Umsatzes. Diese findet ihren pra- 
gnantesten Ausdruck in dem Hyperthyreoidismus. 

3. Abmagerung durch infektiés-toxische Ursachen (akute oder chronische 
Infektionskrankheiten). 

4. Kachexie (Siechtum) — Abmagerung mit unaufhaltsamer Protoplasma- 
degeneration. 

5. Abmagerung durch Stoffwechselkrankheiten (Diabetes etc.). 

Wir gehen, wenn wir von Abmagerung sprechen, wie schon oben 
angefiihrt, von dem Normalgewicht aus. Hinsichtlich dessen, was wir unter 
Normalgewicht verstehen, miissen wir auf die Ausfiihrungen auf S. 297 
verweisen. Es ist dabei aber das Normalgewicht kein starr aufzufassender 
Wert, sondern es muB speziell bei der Beurteilung dessen, was wir Ab- 
magerung nennen, die Leistungsfahigkeit des Organismus weit- 
gehend beriicksichtigt werden. Es ist deshalb als das Normalgewicht das- 
jenige Gewicht anzusehen, bei dem der K6rper, bei weitgehendsten kérper- 
lichen (auch geistigen) Anspriichen die optimale Leistungsfahigkeit, ver- 
bunden mit kérperlichem Wohlbefinden, besitzt. Daraus ergibt sich, daf 
fiir manche Individuen ein mehr minder reichlicher Fettbestand erst diese 
Leistungsfahigkeit und Wohlbefinden garantiert, wodurch ein Uberschreiten 
des sog. Normalgewichts leicht méglich ist (wie es iiberhaupt als Regel gelten 
muB, da8 kérperliches Wohlbefinden in Perioden der Zunahme des Kérper- 
gewichts gréBer ist als in Perioden, in denen das Kérpergewicht abzunehmen 
pilegt; es sei nur an die gesteigerte nervése Erregbarkeit der Menschen, 
die sich einer Entfettungskur unterziehen, erinnert). Reduktion des Ké6rper- 
gewichts mit Unterschreiten des Normalgewichts wird auch von uns schlecht- 
weg nicht als Abmagerung zu gelten haben und soll nicht Gegenstand 
der Besprechung hier sein, sofern nicht gleichzeitig die Ab- 
magerung sowohl die Fettmenge, wie auch die EiweiB- 
menge (Protoplasma) des Kérpers betrifft. Auf diesen 
Punkt wollen wir ganz besonderes Gewicht legen. Beispielsweise fiihrt das 
Training mit Anspannung der Muskelkraft und Ubung der Muskulatur, sei 
es auch nur einseitig bestimmter Muskelgruppen, z. B. der oberen oder 
der unteren Extremitaten, zu einer Mehrung des EiweiBbestandes des Korpers. 
Das lat sich experimentell durch die Feststellung des Stickstoffansatzes im 
Korper und durch die einfache Beobachtung der Dickenzunahme der 
Muskulatur erweisen. Dabei kann die Zunahme an EiweiB, die durchaus nicht 
zu einer Vermehrung der respirierenden Protoplasmamenge fiihrt, mit gleich- 
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zeitiger Verminderung des Fettbestandes einhergehen. Der Organismus des 
Trainierenden wird eiweiBreicher (muskelkraftiger), dafiir fettarmer. Die 
Fettverluste kénnen dabei recht erhebliche sein, sie erhdhen aber die optimale 
Leistungsfahigkeit des Organismus ohne jede Stérungen des Wohlbefindens, 
und wenn auch dann das Kérpergewicht des Trainierenden unter das Normal- 
gewicht fallt, so kénnen wir fiir diese Falle nicht den Ausdruck der Ab- 
magerung in krankhaftem Sinne pragen. Unter Abmagerung ver- 
stehen wir also im speziellen eine Reduktion des Kérpergewichts 
auf Grund von Gewebsreduktion (EiweifB, Fett, Knochengewebe). Die Ab- 
magerung in dem genannten Sinne fiihrt zur EinbuBe der Leistung (Muskel- 
kraft) und in vielen Fallen mehr minder ausgepragt zu Stérungen des Wohl- 
befindens mit krankhaften Symptomen. Es ist das abgemagerte 
Individuum ,atonisch“. Bei der Untersuchung abgemagerter 
Kranken fallt diese Atonie in ausgesprochensten Fallen sofort durch die schlaffe 
Haltung, die durch die Reduktion der Muskulatur bedingt ist, auf. Die 
Muskeln sind bei der Betastung ausgesprochen schlaff, zeigen oft gesteigerte 
mechanische Erregbarkeit (eventuell auch gesteigerte galvanische Erregbar- 
keit), die vordem grad gehaltene Wirbelsdule kriimmt sich wegen des nach- 
lassenden Tonus des Erector trunci leicht kyphotisch. Die Konturen des Gesichts 
werden scharfer, markanter, das oft starkere Vorspringen der Backenknochen, 
des Kinnes, der Nase, das Zuriicksinken der Augen gibt bei gleichzeitiger 
Vertiefung der Falten dem Gesichte einen eigentiimlichen alteren Ausdruck. 
Die Haut, wenn sie nicht durch langdauernde Abmagerung bei gleichzeitiger 
Einwirkung gewisser toxischer Einfliisse auf das Blut ausgesprochenen 
atrophischen Charakter annimmt, hat gewohnlich etwas Welkes an sich. Dazu 
kommt, daB die Haut da, wo friher ein reichliches Fettpolster vorhanden 
war, schlaff und faltig, leicht von der Unterlage abhebbar wird. Eine ein- 
gehende Beschreibung des Aspektes eines abgemagerten Individuums eribrigt 
sich, zumal auch individuell regionar Differenzen in der Reduktion des 
Fettpolsters bestehen. So bleibt z. B. bei stark abgemagerten alteren Frauen 
das Fettpolster am Nacken, an den Mammae, an den Hiiften und an der 
Bauchhaut oft gut erhalten, wahrend an anderen Stellen des K6rpers die 
Reduktion des Fettpolsters unverhaltnismaBig starker eintritt. Selbst in den 
extremen Graden der Abmagerung pflegt aber Fett an gewissen Stellen stets 
erhalten zu bleiben, so z. B. an den Bichatschen Fettklumpen an den Wangen 
und auch Lipome (Fettgeschwiilste) erhalten trotz starksten Grades der Ab- 
magerung ihr Fett vollkommen. Durch die Abnahme des Fettes in der Leibes- 
hohle, namentlich bei Alteren Individuen im 3., 4., 5. Dezennium, wird in- 
folge des Sinkens des intraabdominellen Druckes sehr haufig eine Schlaff- 
heit in dem Aufhangeapparat der intraabdominellen Organbander hervor- 
gerufen, die besonders bei Frauen mit schlaffen Bauchdecken zu schweren 
ptotischen Erscheinungen und Sensationen in der Bauchhohle fiihren kann 
und dadurch wieder fiir sich bestimmte krankhafte symptomatische Erschei- 
nungen hervorruft. Zu all den korperlichen Erscheinungen tritt dann 


408 Theodor Brugsch. 


das subjektive Gefiihl kérperlicher Schwache und Leistungsunfahigkeit, eine 
Stérung des Wohlbefindens im allgemeinen, Unlustigkeit zu irgend welchen 
Unternehmungen und eine gewisse gesteigerte nervose Ubererregbarkeit, wie 
auch Anfalligkeit gegeniiber Infektionen durch Resistenzherabsetzung des 
ganzen Organismus, wie experimentell auch erwiesen werden kann. Darin liegt 
auch ein sehr bedeutungsvoller Faktor fiir die klinische Beurteilung der Ab- 
magerung. SchlieBlich sei auch darauf hingewiesen, daB ein andauernder 
Zustand erheblicher Magerkeit fast stets zur Veranderung der Blutmenge, 
bzw. des Blutfarbstoffes fiihrt, wodurch bei der gleichzeitig bestehenden 
leichten Ermiidbarkeit des Herzmuskels die subjektiven und objektiven 
Symptome korperlicher Leistungsunfahigkeit noch gesteigert werden. 


I, Abmagerung, bedingt durch Unterernéhrung”. 
a) Komplette Inanition; Hunger. 


Im Hunger lebt der Organismus auf Kosten seiner eigenen Kérpersubstanz, 
dabei zeigt sich im Hunger, in dem jede Nahrungszufuhr ausgeschlossen und 
nur Wasser aufgenommen wird, keine eigentliche Herabsetzung 
des Umsatzes, im Gegenteil bewahrt, pro Kilogramm Koérpergewicht berechnet, 
der Gesamtumsatz eine auffallige Konstanz (in der Ruhe ca. 30 Calorien 
pro Kilo Kérpergewicht beim Menschen). Das gilt nicht nur fir den Hunger 
in den ersten Tagen, sondern auch fiir die spateren Tage des Hungers (8. bis 
20. Tag*). Das gilt fiir Menschen wie auch fiir Tiere. Die Kosten des Um- 
satzes im Hunger bestreitet das Fett, das Eiwei8, und in den ersten Hunger- 
tagen auch das Glykogen, wenngleich das ganze Glykogen nicht in den ersten 
Tagen aufgebraucht wird, da sich auch nach langerem Hungern noch 
Glykogen in Leber und Muskeln, vielleicht allerdings aus dem stickstoff- 
freien Anteil des umgesetzten EiweiBes herrithrend, nachweisen 1a8t. Der 
EiweiBumsatz im Hunger beim Menschen, in vielfachen Unter- 
suchungsreihen bei Mannern wie Frauen untersucht, ergibt eine allmahlich 
sinkende Kurve, wobei der tagliche Umsatz von 90—80 g Eiwei®B auf 70, 
allmahlich dann auf 40 g herabsinkt (Eiwei8minimum). Dieses Hunger- 
EiweiSminimum wird oft erst nach einer ganzen Reihe (4—5—6) von Tagen 
erreicht, was wohl darauf beruht, daB neben dem in den ersten Tagen in 
Umsatz geratenen OrganeiweiB auch noch am ersten Tage eiweiBsparendes 
Glykogen, ferner Eiwei8B umgesetzt wird, das aus der Zeit der vollen Ernahrung 
erspart ist. Die N-Abgabe ist auBerdem bei mageren und kleinen Personen 
relativ groBer als bei fetten und groBen Menschen, ebenso bei Mannern erheb- 
licher als bei Frauen’. Das Nuclein (Zellkerneiwei8) wird mehr geschont 
als das ubrige OrganeiweiB (Zellprotoplasma®). Berechnet man den Anteil 
des EiweiBes und des Fettes an dem gesamten Umsatz beim hungernden Men- 


% Eigene Untersuchung an einer Hungerkiinstlerin in der Voit-Pettenkoferschen 
Respirationskammer; die Untersuchungen wurden 20 Tage lang durchgefiihrt. 
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Schen, so entfallen rund 80°/, auf die Zersetzung des Fettes, 20—15°/,, unter 
Umstanden sogar noch weniger Prozent auf die Zersetzung des Eiweifes. 
Unmittelbar vor dem Tode ist eine sog. pramortale Eiwei®umsatzsteigerung 
zu beobachten, die von manchen als allgemeiner progredienter Zelluntergang 
gedeutet wird. Im Hunger pflegt die Gewichtsabnahme des Korpers eine nicht 
unerhebliche zu sein. Beim Menschen liegt iiber die Gewichtsabnahme an 
sog. Hungerkinstlern eine ganze Reihe von langerdauernden Beobachtungen 
vor, die wir hier anfihren. 


So verlor: 
Cetti nach 10 tagigem Hungern 6°35 kg = 11:14% des Anfangsgewichtes 
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Ein 10tagiges Hungern fiihrt also etwa zur Abnahme von 10°/, des Aus- 
gangsgewichtes (in das Stadium der ersten Abmagerung), ein mehr als 
30tagiges Hungern in das Stadium der zweiten Abmagerung. Daf das Kérper- 
gewicht anfangs so jah sinkt und dann allmahlicher, beruht auf starken Wasser- 
verlusten des Organismus in den ersten Tagen (es ist darauf bei der Be- 
sprechung der Fettsucht schon von uns aufmerksam gemacht worden). Es 
gleicht somit die Kurve der taglichen Gewichtsverluste einer Parabel’. 

Will man einen Wert fiir die durchschnittlichen K6orpergewichtsverluste im 
Hunger pro Tag haben, so kann man aus obigen Beobachtungen fiir langer 
dauernden Hunger 0-7°/, des K6rpergewichts angeben, fiir kiirzer dauernden 
Hunger (die ersten 10—14 Tage) ca. 0-8—1°/,. Uber die Frage, wie lange ein 
Mensch den Hunger aushalten kann, ohne zu grunde zu gehen, liegt eine ganze 
Reihe von Beobachtungen vor. Der Hungerkiinstler Succi hat 40 Tage den 
Hungerzustand gut ertragen, es sollen sogar Menschen 50 Tage gehungert 
haben, wenngleich diese Beobachtungen nicht ganz einwandfrei sind. Die Még- 
lichkeit fiir diese Annahme bei einem vorher gut ernahrten Individuum liegt, 
vor allen Dingen nach den Beobachtungen an dem Hungerkiinstler Succi, vor. 
Hungernde Tiere sterben, wenn sie etwa 40°/, ihres urspriinglichen Gewichts 
eingebiiBt haben, doch spielt dabei Alter, Gewicht und Ernahrungszustand 
eine gewisse Rolle. Darnach wiirde ein Mensch den Hungerzustand 60 bis 
70 Tage aushalten kénnen, doch darf man nicht dabei die Rolle des Herzens 
im Hunger vergessen. Die Gewichtsabnahme der einzelnen 
Organeim Hunger ist ungleich. Am allermeisten nimmt an Gewicht 
das Fettgewebe ab, dann die Muskulatur, Leber, Pankreas und Nieren. Die 
Muskulatur kann 40 und mehr Prozent an Gewicht verlieren, die Leber 50 
und mehr Prozent, auch die Gewichtsabnahme des Pankreas kann einen ahn- 
lichen Wert erreichen. Gehirn und Riickenmark bleiben in ihren Gewichten 
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konstant. Auch das Herz nimmt, was auBerordentlich wichtig erscheint, sicher 
in vielen Fallen an Gewicht ab, wenn auch manche Beobachtungen wieder 
fiir die Gewichtskonstanz des Herzens im Hunger sprechen. Es will mit der 
Gewichtskonstanz von Gehirn und Riickenmark, eventuell auch des Herzens, 
nicht gesagt sein, daB diese Organe vom Hunger verschont bleiben, vielmehr 
darf man annehmen, daB die lebenswichtigen Organe auf Kosten der anderen 
gespeist werden. Die chemische Analyse der Organe im Hunger ergibt, daB 
der hungernde Organismus, wie ja naheliegend, verhaltnismafig fettarmer 
gegeniiber dem Eiwei8 wird, dazu wird er relativ wasserreicher. Besonders 
werden die Knochen wasserreicher, Leber, Gehirn und Blut verhaltnismafig 
wasserarmer. Der Knochen schmilzt einen Teil seiner Aschebestandteile ab, 
er wird poréser, das Ossein indessen nicht kalkarmer. Das Blut wird ein- 
gedickter, es besteht Leukopenie. Aus dem Blut wird das Serumalbumin ver- 
mindert, wahrend der Paraglobulin- und der Fibringehalt zunimmt, die mole- 
kulare Konzentration des Blutes bleibt normal. Es sistiert auch im Hunger- 
zustand die Sekretion der Verdauungsorgane nicht vollstandig. Zwar wird die 
Gallensekretion vermindert, doch versiegt sie nicht. Auch von seiten des Darmes 
ist eine Sekretion und die Bildung von Schleim zu beobachten, so kommt es auch 
zur Bildung des Hungerkotes aus den Sekreten des Darmes und der Galle, dem 
Schleim etc. Wichtig sind die Ausscheidungsverhaltnisse des Harns im Hunger. 
Die ausgeschiedenen Harnmengen halten sich, auch wenn Hungernde ad libitum 
Wasser trinken, unter der Norm, weil die Hungernden im allgemeinen die 
Aufnahme gréBerer Wasserquantitaten vermeiden. Die Stickstoffmengen im 
Harn, anfanglich in den ersten Tagen noch groB, werden allmahlich gering, 
vom 5., 6. Hungertage ab betragt die tagliche Stickstoffausscheidung 5—6 g, 
eventuell noch weniger (bei Frauen 2—3 g!). Unter den stickstoffhaltigen Sub- 
stanzen im Harn tritt insofern eine Anderung ein, als nicht etwa mehr 85°/, 
des Stickstoffs als Harnstoff ausgeschieden wird, wie in der Norm, es sinkt 
die Harnstoffmenge prozentualiter (55—70°/,) und relativ vermehrt sich der 
Ammoniakstickstoff. Die Ursache dieser relativen Ammoniakvermehrung liegt 
in der gleichzeitig beim Hungernden sich findenden Acidosis. Auf diese werden 
wir noch weiter eingehen, weil sie von groBer praktischer Bedeutung ist. Die 
Chlorausscheidung ist im Hunger gering. Wahrend in den ersten Tagen der 
ganze Chlorvorrat aus dem Organismus eliminiert wird, sinkt allmahlich die 
Chlorausscheidung auf Werte unter 1 g bis auf Spuren pro die herab. Das Ver- 
haltnis der Na- zur K-Ausscheidung wird gegen die Norm umgekehrt ent- 
sprechend der Einschmelzung des K-reicheren OrganeiweiBes’. Ferner Andert 
sich das Verhaltnis des ausgeschiedenen Stickstoffs zur ausgeschiedenen 
Phosphorsaure derart, daB man annehmen muf, daB im Hunger neben dem 
EiweiBgewebe ein stickstoffarmes, aber phosphorsaurereicheres Gewebe in 
Zerfall gerat, namlich der Knochen’. Sehr wichtig ist das Auftreten der Aceton- 
korper im Hunger. Wahrend normale Menschen bei gemischter Kost etwa 
1—3 cg Aceton mit dem Harn und etwa */, cg mit der Luft und keine 6-Oxybutter- 
Saure mit dem Harn ausscheiden, tritt im Hunger, wo der Organismus nur 
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von seinem Eiweif und Fett lebt, eine erhebliche Vermehrung der Aceton- 
kérper im Harn und in der Atemluft auf. Gleichzeitig werden gréBere Mengen 
b-Oxybuttersaure mit dem Harn ausgeschieden. So kann man bis zu 15 g 
taglicher 6-Oxybuttersaureausscheidung und 1—3 g Acetonausscheidung beim 
Hungernden beobachten. Diese Acidosis im Hunger muB als etwas Physio- 
logisches gedeutet werden. Sie hangt nicht zusammen mit einer Stérung im 
Kohlenhydratstoffwechsel, sie ist nur die Folge des Fehlens der Kohlenhydrate 
im intermediaren Stoffwechsel, bzw. des insbesondere im Verhaltnis zu den 
Kohlenhydraten auB8erordentlich erhéhten Ké6rperfettverbrauchs. (Sonst ver- 
brennen die Fette vollstandig im Feuer der Kohlenhydrate!) Eine solche Acidosis 
pilegt fiir Hungernde ohne Gefahr zu sein (physiologiche Acidosis!) Die aus- 
geschiedenen Basen, Natron, Kali und Ammoniak sind in der Lage, beim 
Hungernden die Acetonkérper abzusattigen und bewirken so bei extremem 
Hungerzustand eine sehr geringe Aciditat des Harns. 

Die Ruhewerte der CO,-Ausscheidung sinken starker als die des O,-Ver- 
brauches, weil der Hungernde von Eiweif8 und Fett lebt, nachdem der Glykogen- 
vorrat aufgebraucht ist. 

Der vollige Hunger mit Enthaltung des Wassers ist eine sehr 
seltene Erscheinung beim Menschen und kommt eigentlich nur da in Frage, 
wo Individuen von allen Subsistenzmitteln abgeschnitten sind, z. B. durch 
Verschiittung. Klinisch sind wir, selbst in den Fallen, wo durch VerschluB 
des Osophagus etc. vdéllige Unmoglichkeit der Ernahrung besteht, in der 
Lage, auf anderem Wege (durch Klysma etc.) Wasser zuzufiihren. Auch 
Geisteskranke, Verbrecher, Selbstmérder, die sich der Nahrung enthalten, 
pilegen vom Durst so gequalt zu werden, daB sie Wasser zu sich nehmen und 
auch die Schlafsiichtigen erwachen voriibergehend zur Aufnahme von 
Flissigkeit. Die komplette Inanition mit Wasseraufnahme 
ist beim Menschen ein durchaus nicht so seltenes Vorkommnis. Wir sehen dabei 
ab von den sog. Hungerkiinstlern und haben nur die Falle im Auge, wo wir 
Inanition durch Verschlu8 der Speiseréhre, bei Melancholikern, bei Menschen, 
die sich das Leben nehmen wollen, finden, z. B. die Verbrecher. Symptomatisch 
ist dabei beim Hungernden, abgesehen von der Reduktion des Kérpergewichts, 
ein Langsamerwerden des Pulses und der Respiration zu konstatieren. Die 
K6érpertemperatur verhalt sich tagsiiber normal, nachts sinkt sie gewéhnlich 
etwas ab. Die geistige Tatigkeit pflegt wenig zu leiden, dagegen zeigt sich 
beim Menschen (wie Tiere) eine gréBere Anfalligkeit gegeniiber Erkaltungen 
und Infektionen. Erst unmittelbar (einige Tage) vor dem Tode pflegt unter 
Absinken der Temperatur ein Verfall der Krafte einzutreten und auch geistige 
Depression sich einzustellen. Sehr wichtig ist das Verhaltnis hungernder 
Menschen gegeniiber der Arbeit. So fand schon Friedrich Miiller bei den 
Hungerkiinstlern Cetti und Breithaupt eine Schwachung des Herzens, deut- 
lich besonders nach kraftigerer Muskelleistung, z. B. Treppensteigen. Es 
trat Atemnot, schneller Puls auf, Absinken des Blutdrucks. Es sind dies Er- 
scheinungen, die individuell natiirlich von dem Zustande des Herzens vor 
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dem Hungern abhangig sind, die aber im allgemeinen doch charakteristisch 
erscheinen, so daB man sagen kann, daB langer dauerndes Hungern zu einer 
nachweislichen Schwachung des Herzens fithrt, die allerdings, wie z. B. die 
Beobachtungen am Hungerkiinstler Succi lehren, wieder reparaturfahig sind. 
Besondere Organgefiihle krankhafter Natur erzeugt der Hungerzustand nicht. 
Das krankhafte Hungergefithl, das in den ersten 20 Stunden auitritt und 
von Hungerkiinstlern gewéhnlich in dieser Zeit betaubt zu werden pflegt, 
verschwindet vollstandig. Schlecht wird das Hungern von Kindern und 
Greisen vertragen, wenn auch die Greise gegen den Hungerzustand weniger 
als Kinder empfindlich sind, die iiberhaupt auf jede Art von Entziehungskur 
schlecht reagieren. Es ist die Kenntnis der Physiologie des Hungers fur die 
klinische Beurteilung auBerordentlich wichtig. Der Laie glaubt oft, wenn 
er als Kranker einige Tage nichts gegessen hat, verhungern zu miissen, und 
auch der Arzt selbst, besonders bei Verdauungsstérungen, ist iiber die Méglich- 
keit und die Ausdehnungsfahigkeit des Hungerns beim Menschen meist wenig 
orientiert, weshalb sich die eingehende Besprechung der natiirlichen Folgen 
des Hungerns notwendig erwiesen hat. Anderseits darf aber auch nicht der 
gegenteilige Schlu8B gezogen werden, da8 lang anhaltendes Hungern fiir den 
Organismus gleichgiltig sei (s. oben das tiber das Verhalten des Herzens 
Gesagte). 


6b) Inkomplette Inanition (Unterernahrung durch Hungerkost). 


Wir gehen davon aus, daB ein gesundes, ausgewachsenes Individuum 


bei absoluter Beurulie pare. se chee 24—30 Calorien 
» »vewohnlicher Bethe . ae 30—34 a 
auBer Bett ohne Koérperarbeit...... 34—40 : 
bei mittlerer Arbeitsleistung ....... 40—45 % 
» starker “Arbeitsleisttime< & @ <). esa. 45—60 


braucht. Diese Werte gelten allerdings nur fiir Individuen mittlerer Er- 
nahrung. Fur verschieden groBe, bzw. verschieden schwere Personen be- 
rechnet Rubner den Energiebedarf folgendermafen: 


Gewicht in Oberflache in Calorien des Calorien pro 
kg m? Umsatzes kg 
80 2°283 2864 35:8 
70 2°088 2631 Sit 
60 1°885 2368 39°5 
50 1670 2102 42:0 
40 1°438 1810 45°2 


Ein Mensch bleibt im Stoffgleichgewicht, wenn er eine seinem Umsatz 
entsprechende Nahrung erhalt. Diese Nahrung wird nach Calorien bewertet 
und setzt voraus, daB in dieser Nahrung die stickstofffreien Stoffe (die Kohlen- 
hydrate und Fette) zu den stickstoffhaltigen sich in einem bestimmten Ver- 
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haltnis halten. Bei frei gewahlter Kost wird im allgemeinen das Verhaltnis 
ein derartiges sein, daB 16—19-2°/, auf das Eiwei® entfallt, der Rest auf 
die eiweiBtreien Nahrungsstoffe. Die Nahrung muB, wie gesagt, wenn der 
Mensch im stofflichen Gleichgewicht bleiben soll, dem Umfange nach den 
Umsatz decken und zweitens den Organismus vor EiweiBverlusten schiitzen. 
Unterernahrung tritt ein: 1. bei Herabsetzung des Umfanges der Nahrung. 
Es ist dann der Umsatz des Organismus gréBer als dem calorischen Wert 
der Nahrung entspricht. 2. Wenn in der Nahrung die EiweiBstoffe sich so 
niedrig halten, daB EiweiBverluste fir den Organismus unvermeidlich sind, 
sei es, daB das Mischungsverhaltnis des EiweiBes in der gesamten Nahrung 
ein zu Ungunsten des EiweiBes verschobenes ist oder gar das EiweiB aus der 
Nahrung fehlt. Eine Unterernahrung tritt auch ein, wenn 3. eine vollstandige 
Wasserentziehung stattfindet. Es ist eine derartige Wasserentziehung sogar 
_ die schwerste aller Formen der inkompletten Inanition und sie fiihrt ebenso 
rasch zum Tod wie die Enthaltung von festen Nahrungsstoffen und Wasser. 
4. Ist als Unterernahrung auch anzusehen ein Mangel an Salzen in der 
Nahrung (Salzhunger). 

Wir wollen diese einzelnen Formen der partiellen Inanition allgemein 
besprechen und beginnen mit der wichtigsten, dem EiweiBhunger. 

Es war schon berichtet worden (s. 0.), daB im reinen Hungerzustand der 
Organismus taglich eine bestimmte EiweiBmenge umsetzt (Hungereiweib- 
umsatz). Dieser betragt fiir einen erwachsenen Menschen, wenn der Hunger 
schon langere Zeit angehalten hat (10, 20 und mehr Tage), ca. 30—40 g. 
Diese EiweiBmenge ist das Minimum, das jede Nahrung zu ersetzen ver- 
pilichtet ist. Es entspricht diese umgesetzte EiweiBmenge ja nur der durch 
die Lebenstatigkeit zu grunde gegangenen Protoplasmamenge (Abnutzung 
der Organe), soll daher stofflich der Bestand des Organismus garan- 
tiert werden, so muB jede Nahrung diesen HungereiweiBumsatz decken. 
Dieser ca. 40 g betragende EiweiBumsatz fiir den erwachsenen Menschen 
kann nun nicht durch eine EiweiBzufuhr in gleicher Hohe gedeckt werden. 
Es zeigt sich, daB diejenige EiweiBmenge, die zur Erhaltung des Kéorper- 
eiweiBes, zur Garantie des K6rperbestandes notwendig ist, groBer sein muB, 
u. zw. kann man ungefahr annehmen, daB diese bei einer Kost, die den Umsatz 
des Organismus gerade deckt und die aus Eiweif, Fett und Kohlenhydrate ge- 
mischt ist, mindestens 15°/, héher ist als der Wert des HungereiweiBumsatzes 
betragt. Daraus ergibt sich, daB der erwachsene Mensch (Mann) als Minimum 
50 g Eiweif® taglich in der Nahrung zugefiihrt erhalten muB bei einer calorisch 
ausreichenden Kost, die Frau ca. 45 g. Eine Nahrung, die weniger Eiwei8 
enthalt, fiihrt zu EiweiBverlusten fiir den Organismus. Um so gréfer sind 
die EiweiBverluste, je geringer die EiweiBmenge ist, bzw. je geringer der 
gesamte Brennwert der Nahrung ist. Eine EiweiBmenge von 50 g bei einem 
Manne taglich durch die Nahrung zugefiihrt, kann also diesen vor Eiweif- 
verlusten eventuell nicht schiitzen, falls der Brennwert der Nahrung gegen- 
iiber dem Bedarf herabgesetzt ist. Wenn also beispielsweise ein Organismus 
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eine Nahrung braucht, deren Brennwert 2500 Calorien betragt, und statt dieser 
Nahrung nur eine solche von 2000 Calorien zugefuhrt erhalt, darunter eine 
EiweiBmenge von 50 g, so kann diese Verminderung des Gesamtumsatzes 
der Nahrung schon ein EiweiBdefizit des Organismus hervorrufen. Es. ist 
die GréBe des EiweiBumsatzes namlich auch abhangig von dem Fettgehalt 
und dem Kohlenhydratgehalt der Nahrung, die beide eiwei&sparend wirken, 
allerdings die Kohlenhydrate in viel starkerem MaBe als das Fett, so daB 
man speziell den Kohlenhydraten den Beinamen ,,FiweiBsparer“ geben kann. 
Zulage von Kohlenhydraten zur Kost wird immer im Sinne der Eiweifsparung 
wirken. Je groBer die Kohlenhydratzulage in der Nahrung ist, umsomehr 
kommt der EiweiBbedarf dem HungereiweiBumsatz nahe. Unterschreitet die 
Eiwei®zufuhr in der Nahrung den Wert von 45, bzw. 50 g auch bei 
calorisch zureichender Kost, so kommt es zu FiweiBverlusten, so hoch auch 
die zugelegten Kohlenhydrat- und Fettmengen in der Nahrung sein mogen. 

Das Bild, das chronischen Eiwei®mangel hervorruft, ist das der Unter- 
ernahrung. Ein Organismus, der in seiner Nahrung auf die Dauer (Wochen 
und Monate) zu wenig Eiwei® erhalt, verfallt der Abmagerung und ver- 
halt sich genau so, als ob er iiberhaupt eine calorisch unzureichende Er- 
nahrung zugefiihrt erhalt. Er wird nicht nur mager, er wird auch muskel- 
schwacher, leistungsunfahiger und bietet die Symptome gesteigerter Erreg- 
barkeit dar, zeigt von seiten des Kreislaufs Symptome, die auf starke Labilitat 
des Herzens hinweisen, zeigt unter Umstanden ausgesprochene (relative) 
Insuffizienzerscheinungen am Herzen und mu, vorausgesetzt, daB dieser 
partielle EiweiBhunger iiber langere Zeit sich erstreckt hat, den Organismus 
als einen minderwertigen erscheinen lassen. Die Resistenz gegeniiber Infek- 
tionen ist genau so wie bei der kompletten Inanition herabgesetzt. 

Um die Bedeutung der EiweiBzufuhr fiir die Emahrung hier zu beleuchten, 
sei auf den Begriff der Normalkost iibergegangen. Man hat eine Kost, die 
fiir eine mittlere Ernahrung und eine mittlere Arbeitsleistung, fiir einen nor- 
malen Durchschnittsmenschen als ausreichend angesehen werden kann, auf- 
zustellen versucht, mit der Voraussetzung, daB diese Kost schmackhaft ist, den 
Magendarmkanal mdglichst wenig belastigt und eine gewisse kérperliche 
Leistungsfahigkeit garantiert. Voit hat als Grundlage einer solchen Kost zu 
allererst 118 g Eiwei8, 500 g Kohlenhydrate und 56 g Fett empfohlen. Sie 
reprasentiert einen Brennwert von 3055 Kalorien. Voit halt diese Nahrung 
fur einen Menschen fiir ausreichend, der etwa 8—10 Stunden arbeitet. In 
dieser Kost liegt die Eiwei®menge wesentlich iiber dem sog. Hungereiweif- 
umsatz und ist als groB zu bezeichnen. Auf einem ahnlichen Standpunkt wie 
Voit stehen auch Rubner und Atwater. Ersterer halt 127 g EiweiB, letzterer 
125 g Eiweif8 in der Normalkost fiir notwendig. Fiir schwerer arbeitende 
Menschen, z. B. Soldaten, sieht Voit 145 g Eiwei®B, Rubner 165 g EiweiB, 
Atwater 150 g als erforderlich an, wobei betont sei, daB diese Zahlen sich 
auf einer statistischen Erhebung griinden. Gegen diese hohen EiweiRwerte ist 
von anderer Seite (Siven, Chittenden) Einspruch erhoben worden. Letzterer 
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zeigte an Professoren, Lehrern, Studenten, Soldaten, Athleten etc., daB man 
sich monatelang mit einer Kost im Gleichgewicht halten kann, die nur 27 bis 
28 Calorien pro Kilo Kérpergewicht betragt, bei einer taglichen EiweiBration 
von 40 g, so daB Chittenden fiir einen Soldaten im Felde eine Kost, die nur 50 g 
EiweiB enthalt, fiir zureichend ansieht. Diese Anschauungen Chittendens 
werden aber auch jetzt wieder durch die Praxis véllig widerlegt. Chittenden 
hat wohl bewiesen, daB bestimmte Individuen durch Training sich mit einer 
Kost abfinden kénnen, die calorisch relativ arm ist und auch relativ eiweiBarm 
ist, die sich also gerade an der auBeren Grenze des eben moglichen Bestandes 
des Organismus in seinen Geweben halt, diese Kost ist aber weder zureichend fiir 
einen Organismus, der wirklich erhéhten Anspriichen ausgesetzt ist, leistungs- 
fahig bleiben soll, resistent gegeniiber Infektionen und gegeniiber den Schadi- 
gungen des taglichen Lebens und ebenso lehrt die Klinik, daB auch der Kranke 
unter Umstanden mit einer Minimalkost sich im Gleichgewicht seines EiweiB- 
bestandes halten kann, eine Hebung des Wohlbefindens, Hebung der kérperlichen 
Kraite, Leistungsfahigkeit, Erhohung der Resistenz, Besserung wird indessen 
durch diese Kost nicht erreicht. Sie stellt nur eine gezwungene Anpassung 
fir den Organismus dar, auf die wir noch weiter unten naher eingehen werden. 

Die unzureichende Ernahrung des Organismus hin- 
sichtlich des Gesamtumfanges der Nahrung ist von verschiedenen Gesichts- 
punkten aus zu bewerten. So kann z. B. eine Ernahrung mit reinem 
Eiwei8 bei einem Organismus mit Vermeidung samtlicher stickstoffhaltigen 
Nahrungsstoffe (Fette, Kohlenhydrate) geschehen. Eine derartige reine 
EiweiBkost beim Menschen ist indessen auf die Dauer nicht durch- 
fuhrbar, da wir zur Deckung des Gesamtumsatzes mindestens einer 
Fleischmenge von 2—3 kg zur Erhaltung des Caloriengleichgewichts be- 
diirfen. Eine solche Fleischmenge vermag unser Organismus nicht zu_be- 
waltigen, dazu reichen unsere Verdauungssafte schon nicht aus. Es wiirden 
schwere Indigestionen eintreten und anderseits wirde durch den Purin- 
reichtum der Nahrung, durch Beanspruchung der Leber in bezug auf 
die Harnstoffbildung eine derartige Uberlastung der Leber eintreten, da 
innerhalb kurzer Zeit eine Erkrankung des Organismus eintritt. Allerdings 
werden z. B. Entfettungskuren, wie die Banting-Kur, mit starker EiweiBzufuhr 
durchgefiihrt. Da diese Kur aber eine calorisch unzureichende Nahrung dar- 
bietet, so kommt es zur Einschmelzung von Fett, nicht indessen zur Ein- 
schmelzung von KérpereiweiB, und darin liegt bei unzureichender Ernahrung 
dem Gesamtumfange der Nahrung nach der Vorteil der eiweiBreichen Kost. 
Sie eignet sich besonders zu Entfettungskuren und vermag die Widerstands- 
fahigkeit des Organismus auch bei der Abmagerung zu bewahren. Entfettungs- 
kuren werden deshalb auch mit einer Diat durchgefiihrt, bei der zum mindesten 
eine EiweiBzufuhr von 120—130, eventuell mehr Gramm Eiweib dargeboten 
wird. Unter solchen Verhdaltnissen pflegt auch die Muskulatur des Herzens 
nicht zu leiden, pflegt das Individuum nicht der plétzlichen Gefahr der Herz- 
schwache ausgesetzt zu werden, auch gegentiber Infektionen resistenter zu sein. 
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Eine reine Fettkost kommt praktisch beim Menschen nicht in Frage. Wird 
eine fettreiche, eiweiBfreie Ernahrung durchgefiihrt, so verfallt das Individuum 
genau so rasch dem Exitus wie bei vélliger Inanition. Dasselbe gilt bis zu 
einem gewissen Grade auch fiir die reine. Kohlenhydratkost, wenngleich die 
Kohlenhydrate doch noch mehr den EiweiBhunger in die Lange zu ziehen 
vermégen. Bei Leuten, die viel Kartoffeln essen oder nur von Kartoffeln leben, 
wird der Kérper ebenfalls eiweiBarmer (EiweiBhunger), dabei aber wasser- 
reicher. Reine Kartoffelnahrung macht den Kérper wenig widerstandsfahig 
und durch die Einschmelzung von GewebseiweiB besonders Infektionskrank- 
heiten gegeniiber sehr anfallig. Wollte man mit den Kartoffeln den Fiweib- 
bestand des menschlichen Organismus decken, so miBte man ihm 10 kg 
Kartoffeln zufiihren. 


Salzarme Ernahrung (Salzhunger). 


Die vollige Entziehung der Saize aus der Nahrung, die man experimentell 
beim Tiere durchgefiihrt hat, fiihrt zu sehr schweren Erscheinungen. Vor 
allen Dingen fiihrt das Fehlen von Kochsaiz und Kalisalzen zur Atrophie der 
Muskeln, verhindert die Bildung des Ersatzes der Zellen, fihrt zu schwereren 
Stérungen des Centralnervensystems, so da die Tiere unter starkem Zittern 
und Muskelschwache innerhalb weniger Wochen eingehen. Die Ausscheidung 
der Salze wird dabei aus dem Harn wesentlich gehemmt. Der Mensch, der 
taglich durch Harn und Kot ca. 32 g anorganischer Salze ausscheidet, wird 
nur selten in Salzhunger geraten. Die Kochsalzentziehung, d. h. eigentlich 
die Herabsetzung der Kochsalzzufuhr auf einige Gramm in der Nahrung, die 
man bei Nephritikern jetzt oft jahrelang und oft ohne Riicksicht auf das 
Allgemeinbefinden zwanghaft durchfihrt, zeitigt dabei auch jene Erschei- 
nungen, die man als relativen Kochsalzhunger bezeichnen muB8, die vor allen 
Dingen in einem Darniederliegen der Verdauung (Magen!) bestehen. Par- 
tiellen Kalimangel in der Nahrung schuldigt man weiter an fiir das Entstehen 
des Skorbuts und sicherlich spielt auch die Resorption mancher Erdalkalisalze, 
bzw. der Mangel der Nahrung an diesen eine Rolle fiir das Entstehen der Rachitis. 
Uber diese Frage miissen wir auf die einschlagigen Krankheitsbilder verweisen. 


Unzureichende Ernahrung, vor allem auch eiweiBarme Ernahrung, 
auf die Dauer von Monaten und Jahren treffen wir durchaus nicht so 
selten bei manchen Patienten an und hier ist es eine eigentiimliche Erschei- 
nung, das der Organismus sich derartiger chronischer Unterernahrung anzu- 
passen vermag; genau so, wie manche Individuen nach Chittendenschen Ver- 
suchen sich durch Training auf niedere Eiwei®zufuhr und niedere Nahrungs- 
zufuhr einstellen kénnen, stellen sich manche Menschen auf eine derartige 
Nahrung jahrelang ein, beispielsweise Vegetarianer. Die ausgesprochene 
Magerkeit stellt dabei zunachst das einzige dar, was uns an diesen Menschen 
auffallt. Die Tatsache aber, da8 im Laufe der Jahre auch noch so uberzeugte 
Anhanger der Unterernahrungskost auf diesem oder jenem Wege zu einer 
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reichlicheren Normalkost, vor allen Dingen auch mit héherer EiweiBmenge, 
ubergehen miissen, teils weil ihre Leistungsfahigkeit im Laufe der Zeit nach- 
1aBt, teils weil interkurrente Krankheiten sie zwingen, gibt uns die Uberzeugung, 
daf8 partielle Inanition sowohl wie auch die Anpassung an niedere EiweiB- 
und niedere Nahrungszufuhr so wenig gerechtfertigt und als anomal zu be- 
trachten sind, wie die dauernde Uberfiitterung des Organismus vor allen 
Dingen mit eiweiBreichen Stoffen. Eine EiweiS8zufuhr von 100—120 g Eiweif 
taglich bei einer calorisch zureichenden Kost mu8 nach allen Aarztlichen 
und physiologischen Erfahrungen als das beste MittelmaB bezeichnet werden, 
bei dem die persénliche Resistenz, wie auch die Kraft des Organismus und 
das Wohlbefinden am besten gewahrt wird. Partielle Unterernahrungskuren 
miussen als therapeutisches Mittel dem Arzte zur Verordnung iiberlassen 
bleiben, wahllos angewendet bewirken sie auf die Dauer nur Schadigungen des 


Organismus. In dieser Beziehung verweisen wir auf das S. 414 Gesagte. 
‘ Wir sind hier nicht auf die Bedeutung der ,,Vitamine Funks eingegangen; daB 
gewisse eiweiBhaltige Stoffe in der Nahrung unbedingt zur Aufrechterhaltung der Ge- 
sundheit notwendig sind, beweisen die Beobachtungen der Ernahrung mit geschaltem Reis 
(cf. hierzu das Kapitel ,,Beri-Beri“ bei Schilling, Handbuch fiir Tropenkrankheiten, II). 


Einige Anhaltspunkte zur Beurteilung des Ernahrungs- 
zustandes aus dem Harn (quantitative und qualitative 
Prufung). 


Es ist wichtig, namentlich da, wo die Schnelligkeit der Unterernahrung 
und der Grad nicht ohneweiters ttbersehen werden kann, Harnuntersuchungen 
heranzuziehen. In dieser Hinsicht seien einige kurze Bemerkungen hier eingefiigt. 

Komplette Inanition wie voritbergehendes Fehlen der 
Kohlenhydrate in der Nahrung fiihrt zum Auftreten einer Acidosis. 
Daher positive Acetonprobe und Gerhardtsche Eisenchloridprobe; der Harn 
dreht alsdann links. 

Das trifft auch fiir den Diabetiker selbst leichter Observanz zu, wenn ihm vom 
Arzte plétzlich die Kohlenhydrate entzogen werden; das wird gewéhnlich in der Praxis 
von Arzten falsch gedeutet und dann oft zum Anla8 der Durchfiihrung einer Hafer- 
kur etc. genommen. 

Bei langerem Fehlen der Kohlenhydrate (indessen nicht im kom- 
pletten Hunger) verschwindet die Acidosis wieder langsam. (Gewohnung an 
die kohlenhydratfreie Diat.) 

Kompletter Hunger geht mit sehr niedriger Salz- und speziell Kochsalz- 
ausscheidung einher. Normalerweise betragt bei mittlerer Ernahrung die 
Kochsalzausscheidung durch den Harn 10—15 g! Im Hunger nur wenige 
Gramm! Eine quantitative Kochsalzbestimmung im Harn ist daher wichtig 
zur Beurteilung der Inanition. 

Wichtig ist auch die Feststellung der ausgeschiedenen Stickstofimenge. 
Voraussetzung ist dabei die Feststellung der in 24 Stunden ausgeschiedenen 
Harnmenge und die Bestimmung des Gesamtstickstoffs in diesem. Der normale 
Mensch scheidet bei mittlerer Ernahrung zwischen 10—20 g N. durch den 
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Harn aus. Sehr niedrige Stickstoffwerte finden sich bei protrahierter (kom- 
pletter oder partieller) Inanition. Toxischer EiweiBzerfall vergréBert oft den 
Wert enorm. Bei Pneumonie, akuten Exanthemen kann man trotz Enthaltung 
der Nahrung Werte von 20—30 g finden! Die Harnsaureausscheidung ist 
kein MaBstab fiir den Ernahrungszustand. 


II. Untererndhrung auf der Basis gesteigerten Umsatzes. 


Gegeniiber den gewohnlichen Umsatzwerten finden sich Steigerungen des 
Umsatzes beim Menschen unter dem Einflu8 innersekretorischer Stoffe. So 
gibt es sehr erhebliche Umsatzsteigerungen unter dem EinfluB der inneren 
Sekretion der Schilddriise. Man kann durch langer dauernden innerlichen 
Gebrauch von tierischer Schilddriise, bzw. Jodothyrin den Umsatz des Men- 
schen auf Werte von 15—20°/, iiber die Norm erhéhen, wobei allerdings der 
langere Gebrauch dieser Schilddriisenstoffe Voraussetzung ist. Diese Stei- 
gerung des Umsatzes bezieht sich sowohl auf die Steigerung des Eiweif- 
umsatzes, wie auch auf die Steigerung des eiweiBireien C-haltigen Materials. 
Therapeutisch macht man, wie schon bei der Besprechung der Fettsucht 
hingewiesen ist, unter Umstanden bei der Entfettungskur davon Gebrauch. 
Unterernahrung dauernden Charakters auf Grund eines kiinstlichen Hyper- 
thyreoidismus kann hier vollkommen aus der Besprechung fortbleiben, da 
es praktisch als etwas Undenkbares nicht in Frage kommt. Viel wichtiger ist 
der endogene Hyperthyreoidismus, dessen pragnantesten Ausdruck wir in 
der Basedowschen Krankheit finden. Wir sprechen bei der Basedowschen 
Krankheit speziell von Hyperthyreoidismus, solange noch solche Umsatz- 
steigerungen nachweisbar sind. Erst in dem Moment, wo der Hyper- 
thyreoidismus durch Reduktion der Umsatzwerte auf die Norm geschwunden 
ist, sind die thyreotoxischen Basedow-Erscheinungen in ihrer Hauptbedeu- 
tung zum Verschwinden gebracht. Diese Umsatzsteigerungen beim Basedov- 
Kranken betragen oft fast das Doppelte der normalen Umsatzwerte. Diese 
Umsatzsteigerungen im Verlauf der Basedowschen Krankheit sind nicht an- 
dauernde. Es gibt Perioden im Verlauf der Basedowschen Krankheit, z. B. im 
Beginn, wo die Umsatzsteigerungen pragnant sind, dann vermindert sich 
die GréBe des Umsatzes, fiihrt in eine Periode verhaltnismaBig nur wenig 
gesteigerten Umsatzes, dann kénnen wieder Exacerbationen eintreten, in denen 
der Umsatz sich wieder zu enormen Werten steigert. Andere Basedow-Falle 
wieder zeigen andauernd einen gleichmaBig gesteigerten Umsatz. DaB dieser 
in jener Beziehung mit der Schilddriise in Zusammenhang zu bringen ist, 
lehren experimentell-therapeutische Erfahrungen, nach denen die Teilexstir- 
pation der Schilddriise die Umsatzsteigerung zum Schwinden zu bringen 
vermag, annahernd proportional der Gréfe des exstirpierten Schilddriisen- 
anteils. Bedenkt man, daB fiir den normalen Menschen die Deckung des Um- 
satzes bei normaler gemischter Kost durch den Hunger und Appetit vollauf zu 
regeln ist, ferner durch das Sattigungsgefithl, das anderseits die Verdauungs- 
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organe gerade soweit in Anspruch nehmen 14B8t, daB diese vollauf beschaftigt 
sind und dariiber hinaus nur verhaltnismaBig wenig mehr beansprucht 
werden kénnen, ohne die Gefahr der Indigestionen herbeizufiihren, so wird 
es verstandlich, daB der Basedow-Kranke, dessen Appetit und Leistungsfahig- 
keit nicht etwa proportional der Steigerung des Umsatzes wachst, nicht im 
stande ist, eine seinen Umsatz befriedigende Kost zu sich zu nehmen. Beispiels- 
weise gibt es Basedow-Kranke, die nur mit einer Nahrung befriedigt werden 
kénnen, deren Calorien fiir 24 Stunden berechnet 4000—5000 betragt und 
noch mehr. So erklaren sich die rapiden Gewichtsstiirze der Basedow-Kranken, 
welche durch die Schwache infolge der thyreotoxischen EiweiBeinschmelzungen 
besonders bedeutungsvoll werden. 

So wird es auch erklarlich, wenn man bei Basedow-Kranken Abmagerung 
zweiten und dritten Grades antriffit, Abnahme des K6rpergewichts innerhalb 
von 14 Tagen um 30°/,, d. h. Werte, die noch iiber die Kérpergewichtsabnahme 
hinausgehen, die man bei kompletter Inanition antrifft. Fiir den Arzt ist die 
Beurteilung dieses thyreotoxischen Unterernahrungszustandes von aufer- 
ordentlicher Wichtigkeit. Er muB aus ihm den Grad der thyreotoxischen Stoff- 
wechselsteigerung gewissermafen indirekt zu erkennen versuchen und wird 
es am einfachsten aus der Berechnung des taglichen Ko6rpergewichtsverlustes 
unter Beriicksichtigung der dargereichten Nahrung tun kénnen. Diese Berech- 
nung beansprucht nicht etwa, ein MaB8stab ftir die exakte Beurteilung des 
Gesamtumsatzes zu sein, sie ist nur ein Mafstab fiir die Beurteilung des 
Falles hinsichtlich der Indikation zu chirurgischer Therapie und muB8 als 
Indicator zur Durchfithrung einer Ruhekur zwecks Herabsetzung der Umsatz- 
steigerung und Bestimmung der zu verabreichenden Kost dienen. Wenn 
beispielsweise ein Basedow-Kranker innerhalb von 20 Tagen bei frei ge- 
wahlter Kost, u. zw. einer solchen, mit der er friiher sein Auslangen gefunden 
hat (Erhaltung des stofflichen Kérpergleichgewichts) pldtzlich 5°/, seines 
Kérpergewichts verliert, so kann man nach den Erfahrungen, die man bei 
kompletter Inanition gemacht hat (s. 0.), berechnen, daB hier ca. eine 
Umsatzsteigerung statigefunden hat iiber den Calorienwert der Nahrung 
hinaus, die pro Kilo Kérpergewicht etwa 10 Calorien betragt. Die thera- 
peutische Konsequenz muB dann die sein, daB® eine Kost verabreicht wird, 
die eine solche Mehrzulage von 10 Calorien pro Kilo Kérpergewicht gibt. 
Dabei betonen wir ausdriicklich, daB das Schwergewicht einer solchen Er- 
nahrung hauptsachlich auf dem Reichtum an Kohlenhydraten basieren soll und 
daB auch die EiweiBzufuhr beim Basedow-Kranken wegen der groBen Neigung 
zur Einschmelzung des EiweiBes nicht zu gering bemessen sein darf (nicht 
unter 100—120 g). Da indessen kohlenhydratreiche Kost fiir die Basedow- 
Kranken zu voluminés zu sein scheint bei einem z. B. auf das Doppelte ge- 
steigerten Umsatz, so wird man in vielen Fallen gezwungenermafen zu einer 
Bevorzugung der Fette greifen miissen, mu8 dann aber fiir hohere Eiweif- 
zulagen in der Nahrung Sorge tragen, weil die Fette verhaltnismafig 
schlechtere EiweiBsparer sind. 
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Der Hyperthyreoidismus als endogener, umsatzsteigernder Faktor kommt 
praktisch wohl als einzigster in Frage. Umsatzsteigerungen durch Sekrete 
anderer Driisen spielen praktisch keine Rolle. Wir verweisen in dieser Be- 
ziehung auf die entsprechenden Ausfiihrungen im Kapitel: ,,Innere Sekretion“. 


IIT, Untererndhrung in Krankheitten. 


Wohl selten wird eine langer andauernde Krankheit ohne Abmagerung 
fiir den Kranken einhergehen. Das ist eine alte praktische Erfahrung, mit der 
sich der Arzt und Laie abgefunden hat, und ganz besonders galt schon seit 
jeher das Fieber als zehrend, ja man hatte sich schon im Altertum bis in unsere 
Zeit hinein mit der zehrenden Wirkung des Fiebers soweit abgefunden, diese 
sogar so stark iiberschatzt, daB man den Fiebernden nicht einmal Nahrung 
darzubieten wagte, um nicht das Fieber anzufachen und den Kranken dadurch 
zu schadigen. Noch ein Kliniker wie Traube lehrte, daB das Fieber am Kranken- 
bett das Resultat sei der durch den KrankheitsprozeB erzeugten Warme, 
weniger derjenigen Temperaturherabsetzung, die durch magere und sparsame 
Fieberkost bewirkt werde. Erst die letzten Dezennien haben uns die Uber- 
zeugung gebracht, daB es auch gilt, den fiebernden Kranken, wie allen Kranken, 
den Ko6rperbestand nach Moglichkeit zu erhalten, ja da in dieser Erhaltung 
des Kérperbestandes ein wichtiges Moment fiir die Gesundung des Organismus 
zu suchen ist. Die Abmagerung jedes Kranken in erster Linie ist bedingt 
durch die Verminderung der Eflust und dadurch verringerte Nahrungsauf- 
nahme, oft primar beruhend in der Schwache der Verdauungsorgane 
(Sekretion und Resorption). Die Unterernahrung pflegt in vielen Fallen 
weiter zum Teil auch bedingt zu sein durch eine Umsatzsteigerung, u. zw. in 
jenen Fallen, wo infektids-toxische Prozesse eine Rolle spielen. Es ist die Ab- 
magerung schlieBlich auch denkbar und erklarbar durch die primare erhebliche 
Resorptionsverminderung der Ingesta im Darmkanal. 

Als die wichtigste Form der Abmagerung wollen wir hier diejenige be- 
sprechen, die bei infektiéds-toxischen Erkrankungen zu finden 
ist. Man hat frither die Vermehrung des Umsatzes durch das Fieber im all- 
gemeinen tberschatzt. Heute wissen wir, daB durch Infektionen allerdings 
vermehrter EiweiBumsatz zustande kommt und daB auch der Gesamtumsatz 
durch das Fieber selbst gesteigert wird, aber diese Steigerungen des Gesamt- 
umsatzes betragen im allgemeinen hdchstens 20°/, der Werte der Norm und 
auch die Eiwei®umsatzsteigerung ist keine derartige, daB sie nicht jederzeit 
bei entsprechender Funktionstiichtigkeit des Darmes durch eine kohlenhydrat- 
reiche und verhaltnismaBig eiweiBreiche Kost ausgeglichen werden kénnte. 
Wenn wir daher von der Unterernahrung bei infektids-toxischen Krankheiten 
sprechen, so verstehen wir in der Hauptsache die Unterernahrung, wie sie 
durch Darniederliegen der Verdauungsfunktionen bedingt wird mit der be- 
sonderen Stigmatisierung eines gesteigerten EiweiBstoffwechsels, der natur- 
gema bei langer dauernder ungeniigender Ernahrung zu_erheblicheren 
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EiweiBverlusten des Organismus fiihren muB, und darin liegt die krankhafte 
Bedeutung dieser Form der Unterernahrung. Wahrend selbst ein dauernd 
unterernahrtes, sonst aber infektionsfreies und als solches gesundes Individuum 
sehr bald sich an niedrige EiweiBzufuhr und verminderte Nahrungszufuhr, 
falls diese nicht zu abnorm tiefe Werte hat, einstellen kann, ist eine derartige 
Adaptierung an den niederen Umsatz bei Infektionskrankheiten schwer 
mdéglich, weil eben dauernd abnorme toxische EiweiBverluste zustande kommen 
und diese abnormen toxischen EiweiBverluste sind es, die in erster Linie starke 
Reduktion der Muskulatur, ja iiberhaupt des gesamten Protoplasmas bewirken, 
die zur Schwachung des Korpers fithren, zum Darniederliegen des Kreislaufs 
(Herabsetzung der Strémungsgeschwindigkeit des Blutes), die die Ernahrungs- 
stérung der Gewebe verursachen, Neigung zu Decubitus, Neigung zu 
Thrombosenbildung hervorrufen etc. und die so die Resistenz des Organismus 
wesentlich herabsetzen und ihn der originaren Infektion gegeniiber weniger 
widerstandskraftig machen und auf der andern Seite immer wieder dazu die 
Neigung zu interkurrenten Krankheitserscheinungen erzeugen. Darum kommt 
dieser Abmagerung in fieberhaften, durch toxischen EiweiSzerfall bedingten 
Krankheiten eine groBe klinische Bedeutung zu. v. Leyden hat schon im Jahre 
1869 darauf aufmerksam gemacht, daB nach seinen zahlreichen Bestimmungen 
uber die Gewichtsverluste im Fieber ein Typhuskranker, bei dem die Nahrungs- 
aufnahme nach den alten Prinzipien geleitet wiirde (,,Suppendiat“), in etwa 
8 Wochen soviel an K6rpergewicht verliert, da8 dadurch der Tod infolge 
Inanition zu erwarten stiinde. Die heutige Therapie der Infektionskrankheiten 
hat zu einer vdélligen andersartigen Auffassung in der Ernahrungstherapie 
gefiihrt. Eine vollstandige Hungerdiat wird bei langerdauernden fieberhaften 
Krankheiten wohl in den seltensten Fallen in Frage kommen. Wenn wir nun 
die Gewichtsverluste bei akuten, mit fieberhaften Erscheinungen einhergehenden 
und schnell verlaufenden Krankheiten werten, z. B. Pneumonie, Scharlach, 
Masern etc., so finden wir, trotz einer versuchsweisen Ernahrung mit calorien- 
reicheren Nahrungsstoffen, Gewichtsverluste, die oft weit itber die eines kom- 
plett Hungernden hinausgehen. Es ist da allerdings der vermehrte Umsatz 
des Wassers mit anzuschuldigen. Die Wasserverluste Fiebernder sind grofer als 
beim normalen Menschen. Bei der Pneumonie, beim Scharlach und Masern 
und anderen Infektionen sind groBe Wasserverluste, die zu starken Gewichts- 
stiirzen innerhalb kurzer Zeit fiihren kénnen, unvermeidbar. Daneben finden 
sich dann tagliche Umsatzwerte des EiweiBes zur Zeit der Fieberhdhe, die bei 
weitem iiber die Werte hinausgehen, wie man sie bei kompletter Inanition nach 
den Erfahrungen an Hungerkiinstlern beobachten kann. (Man kann da doppelte 
und 3fache Umsatzwerte finden!) Dieser vermehrte EiweiBumsatz ist weiter 
nichts wie der Ausdruck fiir das gesteigerte Untergehen des Protoplasmas. Bei 
akut-fieberhaften Krankheiten diesen Protoplasmauntergang gewissermaBen 
von vornherein durch eine entsprechende eiweiBreiche Kost bekampfen zu 
wollen, ist aber ein Ding der Unméglichkeit. Nur fiir den Typhus gilt (wie 
natiirlich auch die chronischen Infektionen) infolge seines protahierten fieber- 
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haften Verlaufs die Ausnahme, denn hier sind wir in der Tat in der Lage, 
mit unseren heutigen Kenntnissen des Stoffwechsels und der Ernahrung der 
Gewebsreduktion weitgehendst zu begegnen. Man kann in einzelnen Fallen 
den Typhuskranken nach dem Uberstehen der fieberhaiten Periode oft als 
fetteres Individuum in die Rekonvaleszenz hiniibergehen lassen, wahrend 
allerdings bei akuten exanthematischen Erkrankungen, iiberhaupt bei den 
akuten Infektionskrankheiten ein derartiger Ausgleich durch die Ermahrung 
unmdglich ist, ja auch nicht nétig ist. Man kann nach unseren Beobachtungen 
eine Minderung des Korpergewichts fiir 10 Tage fieberhafter Periode und 
einer Ernahrung, die im allgemeinen nur fliissig ist, bei der die EiweiB- 
zufuhr eine minimale ist und deren Calorienwert vielleicht auf 500—600 
betragt, auf ca. 10°/, des Kérpergewichts berechnen, wobei allerdings die 
Voraussetzung gemacht werden muB, daB die Fieberwerte sich in der Breite 
ausgesprochener Fiebertemperaturen bewegen. Bei chronischen Infektionskrank- 
heiten, wie der Lungentuberkulose beispielsweise, darf man derartig hohen 
Gewichtsverlusten, die teils durch Wasserverluste, teils durch erhdhte Ein- 
schmelzung von EiweiB (Zugrundegehen protoplasmatischer Substanzen etc.), 
teils durch Fetteinschmelzung bedingt sind, nicht im entferntesten begegnen. 
GewiB sind toxische Einfliisse in manchen Perioden der gesteigerten Aktivitat 
auch bei der Lungentuberkulose im Decursus morbi zu verzeichnen, daher 
plotzliche Abmagerung ein sehr wichtiges Symptom fiir die Aktivitat des 
Prozesses. Im allgemeinen aber vermag der Lungentuberkulése mit einer der 
Norm angepaBten Nahrung auch zu Zeiten leicht febriler Temperaturen 
seinen Umsatz zu befriedigen. Das gilt fiir alle chronischen Infektionen und 
chronischen Krankheiten! 

Ein Wort nur noch iiber die Ernahrung bei akuten Infektionskrankheiten! 
So intensiv toxische Einschmelzungen des EiweiBes in erster Linie hier auch 
seit kénnen, so ist — wie schon betont — damit nicht die Notwendigkeit ge- 
geben, durch die Nahrung diesen Verlust zu decken; man sorge nur fiir 
reichliche Fliissigkeitszufuhr, Zufuhr leicht resorbierbarer Nahrungsstoffe, 
wobei Kohlenhydrate und EiweiB eine gréBere Rolle spielen mégen, ganz 
gleichgiiltig, ob es gelinge, den Umsatz zu decken oder nicht. Der Gewebs- 
aufbau in der Rekonvaleszenz pflegt nach akuten Infektionen ein groBer 
zu sein: hier hat die Ernahrungstherapie dann einzusetzen. Nur der Typhus 
und chronische Krankheiten erfordern eine sofort durchgefiihrte Ernahrungs- 
anpassung an den Umsatz, um die Krafte zu erhalten. 

Anhangsweise sei noch darauf hingewiesen, da8 auch bei chronischen, 
nicht infektiésen Krankheiten, z. B. destruierenden Arthritiden, wenn sie zu 
einer Bewegungshinderung der Kranken fithren, bei chronischen Lungen- 
kranken, wenn starke Safteverluste da sind, bei Darmerkrankungen etc. oft 
Frnahrungszustande sich finden, die wir als Magerkeit zweiten und dritten 
Grades zu klassifizieren haben. Derartige Stérungen haben meist ihren Grund 
in einer durch die Krankheit bedingten Circulationsschwache und daraus 
resultierenden Minderwertigkeit des Darmkanals, in einer verminderten 
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Turgescenz der Gewebe, die auch wieder zu einer Herabsetzung des Nahrungs- 
aufnahmereizes, zu Anamie etc. fiihrt. Auch arterielle Veranderungen, z. B. 
im Splanchnicusgebiete, mégen, wie schon oben angedeutet wurde, sowie bei 
der Arteriosklerose, regressive Ernahrungsstérungen verursachen. Alle diese 
Krankheiten aber, auch wenn sie ohne Fieber und ohne Toxinbildungen ein- 
hergehen, bieten ein gleiches mit EiweiBeinschmelzung der Organe einher- 
gehendes Bild des Marasmus mit allen Stérungen der Haut und der Gewebe, 
wie sie auch bei Infektionen zu beobachten sind. SchlieBlich sei auch noch 
darauf auimerksam gemacht, daB ausgesprochene Stérungen der Darm- 
verdauung (Pankreaserkrankungen) durch Ausfall desjenigen inneren 
Hormons, das die Resorption des Darmes anregt, schwere Erkrankungen der 
Darmwand (Tuberkulosis, Amyloidosis) zu Resorptionsstérungen  fiihren 
kénnen, die sehr bald erhebliche Grade von Abmagerung zur Folge haben. Auf 
diese einzugehen, eriibrigt sich hier. Es werden diese Resorptionsstérungen 
‘im einzelnen bei den Pankreaserkrankungen und Darmerkrankungen beschrieben 
werden. 


IV. Kachexie. 


Der Begriff der Kachexie ist bereits auf S. 138 von Umber erértert worden. 
Beztiglich der Frage der gleichzeitig resultierenden Abmagerung sei vor 
allen Dingen auf das prinzipiell Wichtigste der Kachexie hin- 
gewiesen, d. h. EiweiBverluste, die durch keine Ernahrung auf- 
zuhalten sind. Also weder eine eiweiBreiche, noch eiweiB-kohlenhydrat- 
reiche Diat ist in solchen Fallen im stande, den toxischen Zerfall, wie wir ihn 
bei Carcinomkranken, ferner bei anderen Krankheiten, wie Sarkom, manchen 
Blutkrankheiten etc. zur Beobachtung bekommen, zu beseitigen. (Gegensatz zur 
Abmagerung bei anderen chronischen Krankheiten.) Wenn auch das Wesen 
der Kachexie viel weniger etwa in der dauernden Vermehrung des Eiweif- 
umsatzes gegenitber der Zufuhr besteht, sondern vielmehr in einer Degene- 
ration wertvollen Protoplasmas, z. B. des Herzens, des Blutes etc., so ist doch 
eine entsprechende Uberernahrung in der Lage, wenigstens manchmal die Kon- 
sumtion hinauszuschieben. Es eriibrigt sich, hier auf das Wesen dieses toxi- 
schen EiweifBzerfalls einzugehen, der des naheren von Umber auseinandergesetzt 
wurde. Wir heben nur noch einmal hervor, daB die sog. Krebskachexie, die 
Kachexie bei andersartigen bésartigen Geschwiilsten sehr schnell extreme Grade 
von Abmagerung herbeizufiihren in der Lage ist. Es kommt dabei allerdings auf 
die Art und den Sitz der Geschwulst an. Durchschnittlich aber fiihrt z. B. 
Magencarcinom von dem Tage, wo es evident zu werden beginnt, innerhalb 
einer Frist von ca. 6 Monaten zu einem solchen Grad kachektischer Ab- 
magerung, daB der Exitus unvermeidbar ist. 


V. Abmagerung durch Stoffwechselkrankheiten. 


Diejenige Stoffwechselkrankheit, die in erster Linie Abmagerung erzeugt, 
ist der Diabetes, u. zw. die schwere Form. Nicht umsonst nennen die Fran- 
zosen letzteren den Diabéte maigre. Der Whbergang eines Diabetes zur 
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schweren Form wird auch meist durch starke Gewichtsstiirze erzeugt, so daB 
die Patienten in Abmagerung zweiten, ja dritten Grades innerhalb kurzer 
Zeit veriallen. Es sind dabei die zu beobachtenden Gewichtsstiirze gréBer als 
sie etwa sich durch Inanition erklaren lieBen. Im einzelnen auf diese Storung 
einzugehen, eriibrigt sich. Sie sind ausfihrlich in der Abhandlung iiber den 
Diabetes mellitus besprochen worden. Des Zusammenhangs wegen haben wir 
sie hier nur erwahnt. DaB diese Abmagerung nicht bloB Gewichtsreduktion 
bedeutet, sondern sehr haufig auch qualitative Veranderung bestimmter Gewebe 
im schweren Diabetes (Hautatrophie, Pigmentation etc.), sei noch angefuhrt. 


Die Therapie der Abmagerung”, ”°. 
(Uberernahrungskuren.) 

Die Therapie jeder Abmagerung erstrebt die Gewichtszunahme des 
Kranken durch Gewebsansatz. Die Gewichtszunahme ist dabei als Mafstab 
zu betrachten. Von vornherein sei auf die Tatsache hingewiesen, daB geringe 
Gewichtszunahmen durch Wasserretention vorgetauscht werden kénnen. Das 
beobachtet man beispielsweise bei Leuten nach starken Wasserverlusten durch 
Diarrhéen, bei Nephritikern im Zustande der Wasserretention u. a. Bei letz- 
teren kann sogar Gewichtszunahme mit Gewebseinschmelzung einhergehen. 
Man wird also nur dann Gewichtszunahme mit Gewebsansatz identifizieren 
kénnen, wenn sich die Werte in stetig aufsteigender Linie halten und 
mit einiger Wahrscheinlichkeit die Wasserretention an sich ausgeschlossen 
werden kann, wobei auch auf das Moment subjektiven Wohlbefindens, wie 
die Steigerung der kérperlichen Leistungsfahigkeit ein gréBeres Gewicht 
gelegt werden muB. Der Gewebsansatz kann in Aufspeicherung von Fett- 
gewebe bestehen, er kann aber auch gleichzeitig in Aufspeicherung von EiweiB 
bestehen. Indessen ist gerade iiber diesen Punkt einiges zu sagen. Die 
sog. EiweiBmast ist bei einem sich im stofflichen Gleichgewicht befindlichen 
Menschen auch unter der Voraussetzung eines gewissen Grades von Mager- 
keit nicht médglich. Wenn manche Autoren, z. B. Bornstein, angeben, dab 
Verabreichung von EiweiBpraparaten eine fiir den Kérper positive Stickstoff- 
bilanz in vielen Fallen verursacht, so bedeutet das noch keineswegs EiweiB- 
ansatz, sondern ist nur zuriickzufiihren auf eine Retention von sog. circu- 
lierendem Eiwei® im Organismus, das bei der nachsten Gelegenheit wieder ver- 
loren geht. Durch noch so groBe Zulagen von Eiwei8 in der Nahrung ist es 
prinzipiell nicht mdglich, EiweiBansatz zu erzielen. Nur unter folgenden 
Voraussetzungen kommt EiweiBansatz als Protoplasmabildung in Frage: 
erstens beim wachsenden Organismus, zweitens beim trainierenden Or- 
ganismus, wobei eine Zunahme der Muskelsubstanz stattfindet, drittens bei 
einem unterernahrten Organismus, sei es, da8 seine Unterernahrung Folge 
kompletter oder inkompletter Inanition war, bei letzterer vor allen Dingen in 
der Voraussetzung, daB die Eiwei®zufuhr eine relativ zu geringe war, und 
schlieBlich kommt nach infektids-toxischem Eiwei®zerfall der EiweiBansatz in 
Frage, den wir in specie als RekonvaleszenteneiweiBansatz auffassen. So z. B. 
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kann nach einem Typhus der EiweiBansatz ein enormer sein und ist, was das 
Wesentlichste ist, auch méglich, selbst wenn in der Rekonvales- 
zenz der Gesamtbrennwert der Nahrung ein verhaltnis 
maSig geringeristund die mit der Nahrung gereichten 
EiweiBmengen sich niedrig halten. Sowohl im Wachstum wie 
beim Training, wie nach der Rekonvaleszenz infektidser Krankheiten besteht 
mithin eine groBe Tendenz zur Aufnahme von EiweiB als GewebseiweiB. Um- 
gekehrt betonen wir, daB in der Periode der Einwirkung infektids-toxischer 
Momente zwar die Méglichkeit gegeben ist, diesen infektids-toxischen EiweiB- 
zerfall durch reichliche Zufuhr von Eiwei8 in der Nahrung hintanzuhalten. 
Es ist aber gerade in dieser Periode dieses Aufhalten von EiweiSverlusten tech- 
nisch nur durch groBe EiweiBzulagen, bzw. KohlenhydrateiweiBzulagen in der 
Nahrung zu erzielen und unendlich viel schwerer zu erzielen als wie in der 
Rekonvaleszenz, wo die EiweiBgewebsbildung mit den geringsten EiweiB- 
mengen schon zu stande kommt. Es wird das fiir die praktische Frage der 
Ernahrung Infektidéskranker von Wichtigkeit sein. Man wird in akuten In- 
fektionskrankheiten nicht gewaltsam den Wiederersatz von zerfallenem Gewebs- 
eiweiB durch grofe EiweiBmengen in der Nahrung autfzuhalten versuchen. 
Man wird mit einiger Vorsicht nur EiweiBmengen zufiihren, die nach Méglich- 
keit das EiweiBdefizit herabdriicken, dabei aber den Kranken hinsichtlich der 
Auinahme der Kost durch Belastung seines Verdauungsapparats keine zu 
groBen Beschwerden verursachen. Dagegen soll die Kost speziell den Eiweib- 
ansatz begiinstigen in der Rekonvaleszenz und im Muskeltraining. 

Fettansatz ist jederzeit leicht zu erzielen und ist lediglich zu werten vom 
Standpunkte der Einnahmen und Ausgaben durch den Korper. Selbst den 
Fettzerfall, wie tibrigens auch den Eiwei$zerfall der Basedow-Kranken ist 
man durch eine kalorisch gleichwertige Kost zu beheben in der Lage, ja es 
kann, wie z. B. die Beobachtungen von Alt auf dem Kongref fiir innere 
Medizin 1906 gelehrt haben, sogar durch eine entsprechende kalorisch hoch- 
wertige Kost unter solchen Umstanden noch zur Gewichtszunahme kommen. 
In allen Formen der Unterernahrung wird, sofern nicht pathologischer EiweiB- 
zerfall besteht (Krebskachexie u. 4.), die Abmagerung aufgehalten und in 
Kérpergewichtszunahme iibergefiihrt durch eine calorisch hochwertige Kost. 
Diese Kuren nannte man friiher Mastkuren, ein Ausdruck, der, wenig schén, 
der Landwirtschaft entnommen ist und dieser auch reserviert bleiben kann. 
Solche Uberernaéhrungskuren sind in starrer Form, wie manche Entfettungs- 
kuren, beriihmt geworden, z. B. die Kur von Weir-Mitchell bei hysterischen 
Personen, die isoliert und nur der Pflege eines Arztes und einer Pflegerin 
itberlassen wurden. Weir-Mitchell hielt die Kranken im Bett, verordnete ihnen 
zunachst Milch, die er ihnen alle 2 Stunden zu 100 cm* reichen lieB, wobei er 
allmahlich die Zufuhr vergroBerte, so daB er schon in 4 Tagen auf 3/ Milch 
kam. Dann gab er Zusatze von Weifbrot, Kartoffelmus, schlieBlich Fleisch, 
Brot und Gemiise. Die einzigste Korperbewegung, die er dem Kranken auf- 
erlegte, war die Massage. 
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Burkart modifizierte diese Kost etwas; so gab er am ersten Tage: 
74/;. hr, 4/54 aMidich: 


LO. eye oe painiche 

12'/, ,, Suppe mit Ei, 50 g gebratenes Fleisch, Kartoffelbrei, 
Cee Por Arter 

Bile iy, fen Mulehy | 

8 » 2 £ Milch, 50 g kaltes Fleisch, WeiSbrot und Butter. 


Vom zweiten Tag ab werden taglich zwei Zwiebacke mehr zugelegt 


bis zum fiinften Tag: 
T/, Uhr */, £ Milch, 2 Zwiebacke; 


8/, ,, Kaffee mit Sahne, WeiBbrot mit Butter; 

10 » le £ Milch, 2 Zwiebacke; 

12 gs ules 

1 »  Suppe mit Ei, 100 g Fleisch mit Kartoffeln, 75 g Pflaumen- 
kompott; 

Sys yo) Thee Milehs 257 wiebacke: 


Bro sin Ae d Milch a2 2 wiebacke: 

8 » ol. £ Milch, 60 g Fleisch, WeiBbrot mit Butter; 

9*/, ,, 7/3; 2 Milch, 2 Zwiebacke. 

Am siebenten Tag werden um 8*/, Uhr 80 g Fleisch zugegeben. 

Am achten Tag werden um 1 Uhr 150 g Fleisch und 125 g Pflaumen- 
kompott gegeben. 

Am neunten Tag werden um 1 Uhr 200 g Fleisch gegeben, um 8 Uhr 
abends 80 g Fleisch. 

Der Speisezettel des zwélften Tages lautet dann: 

7/, Uhr */, £ Milch, 2 Zwiebacke; 

8, ,, Kaffee mit Sahne, 80 g Fleisch, WeiBbrot mit Butter und ge- 

rosteten Kartoffeln; 


10 » ‘la £ Milch, 3 Zwiebacke; 
2 Se ates VATICH = 
1 5 Suppe mit Ei, 200 g Fleisch, Kartoffeln, Gemiise, 125 g 


Pflaumenkompott, siiBe Mehlspeisen; 
37, 5, “J. £ Milch, 2 Zwiebacke; 
51, 5, V/s £ Milch, 2 Zwiebacke; 
8 » ‘/> 2 Milch, 80 g Fleisch, WeiSbrot mit Butter; 
97, ,, 7/, £ Milch, 2 Zwiebacke. 


Bei dieser Kost wird dann vier Wochen geblieben; damit fiihrt man 
taglich dem Individuum 195-5 g EiweiB, ca. 100 g Fett und 413 g Kohlen- 
hydrate, in Summa 3642-0 g Calorien zu. 

In dieser Kost, deren Befolgung z. B. fiir normal genahrte hysterische 
Individuen falsch ware, denn sie wiirden dadurch fettsiichtig werden, liegt 
der Fehler in der Zufuhr des EiweiBes, weil es keine EiweiRmast gibt; denn 
alles EiweiB, was in der Nahrung zugefiihrt wird, selbst wenn es Werte von 
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100—120 g pro die stark iiberschreitet, wird sofort wieder umgesetzt und 
Sollten kleinere oder gréBere Stickstofimengen einmal erspart werden, so gehen 
sie bei der nachsten Gelegenheit, d. h. sobald die Eiwei®zufuhr wieder etwas 
heruntergeht, wieder verloren. GroBe EiweiBzufuhr bedeutet aber angesichts 
der specifisch-dynamischen Wirkung des Eiweif®es eine irrationelle, ver- 
schwenderische Uberernahrung. Uberernahrungskuren, die den Zweck ver- 
folgen, Fettgewebe zum Ansatz zu bringen, miissen ihr Heil vor allen Dingen 
in der Zufuhr von Kohlenhydraten und in zweiter Linie in der Zufuhr von 
Fett suchen. Darin fehlt die Weir-Mitchellsche, bzw. Burkartsche Kur, da 
EiweiBmengen von 100—120 g pro die vollstandig ausreichend sind, ja bei 
Uberernahrungskuren besser noch niedriger bemessen werden sollen. Im Gegen- 
satz zum EiweiB sind aber Kohlenhydrate und Fette in ihrer specifisch- 
dynamischen Wirkung weit geringer, so daB z. B. von Kohlenhydraten und 
Fetten rund 90°/, von den tiber den Calorienbedarf zugefiihrten Calorien als 
Fett, zum geringen Teil auch als Glykogen eingespart werden kénnen. 

Von diesem Gesichtspunkt aus ist jede Uberernahrungskur leicht zu 
gestalten. Man berechnet sich unter Beziehung auf das Normalgewicht den 
Umsatz des Individuums und legt man als Eiwei®minimum der Nahrung etwa 
100 g in Rechnung. Der Ansatz von Fett ist zu erzielen, wo die Nahrungs- 
zutuhr groéBer gewahlt wird, als sie dem zu berechnenden Umsatz entspricht. 
Die Berechnung geschieht aus den Zahlen, wie sie S.412 angegeben sind. Zur 
Feststellung des Calorienwertes der Nahrung dient die sog. Nahrungs- 
analysentabelle tischfertiger Speisen. 

DaB es mit den einfachsten Nahrungsmitteln gelingt, eine solche Uber- 
ernahrungskur durchzufiihren, beweist z. B. ein Speisezettel von Hirschfeld: 


EiweiB Fett ivadate 

250 g Fleisch, roh gewogen, dann gebraten... 50 AO — 

Dee nels 220 awe. A er UL ce, 33 30 AO 
PAUP Ci moAme marie Ia Cc .6) Sue. ADE 10 A5 10 
400 g Brot (Weizen und Roggen) ........ 30 — 200 
SOOO Cheha Taste eAe eft L5i SS 38 — — 50 
Gemtise und Suppe in geringer Menge...... 10 10 60 
HO eC Mistittettr nae tate, ae Wh hed She eel S — 130 20 
BO mem OOM Aka... eras, Mee TIM oS — _ 20 


Man verabreicht mit dieser Nahrung etwa 4600 Calorien. Eine derartige 
intensive Uberernahrung ist zur Durchfiihrung einer Kur indessen noch gar 
nicht immer notwendig. Mit einem UberschuB von 1000—1500 Calorien er- 
reicht man schon einen Fettansatz von 110—160 g Fett und einen Gewichts- 
ansatz (da Wasser zugleich retiniert wird) von vielen Pfunden im Monat. 
Die Schwierigkeit besteht bei einer Uberernahrungskur lediglich in der man- 
gelnden Kapazitat der Kranken, fiir langere Zeit gréBere Nahrungsmengen 
zu bewaltigen. Hierin liegt die Kunst des Arztes, durch geschickte Auswahl 
der Speisen und Anordnung der Mahlzeiten den Verdauungstractus der 
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Zufuhr gewachsen zu machen. Am meisten empfiehlt es sich, dem Kranken 
alle zwei Stunden Nahrung reichen zu lassen, ferner in der ersten Zeit die 
Calorienzufuhr nicht zu hoch zu bemessen, so daB man von 2000—2500 
Calorien allmahlich im Verlauf von 14 Tagen, auf 3000, 3500, 4000 Calorien 
ansteigt, ahnlich wie es bei der Burkartschen Kur (s. 0.) durchgefthrt ist. 

Will man leichtere Grade von Uberernahrung erzielen, so legt man der 
bisherigen Nahrung, vorausgesetzt daB sie einigermafen zureichend war, 
50—75 g Butter zu, die man bequem auf Brot oder in Gemiisen, MehIspeisen 
u.s.W. unterbringen kann; oder aber man verabreicht zu der bisherigen Mahlzeit 
172 Milch (ca. 500—600 Calorien mehr) oder */, 2 Milch, */, 2 Sahne 
(ca. 750 Calorien mehr); nur muB man Milch und Sahne stets eine 
Stunde nach den Hauptmahizeiten verabreichen, also nach dem ersten Frih- 
stiick, 1 Stunde nach dem Mittag, nach dem Abendbrot. Sehr empfehlenswert 
ist auch die Verabreichung einer Mehlsuppe mit reichlich Butter am friihen 
Morgen (6 oder 7 Uhr), 1 Stunde spater 14B8t man dann erst das sog. erste 
Friihstiick nehmen. Da, wo eine prinzipielle Abneigung gegen Milch vor- 
handen ist, lasse man Kumys oder Kefir trinken, gebe reichlich Fettkase; 
ferner eignen sich wegen ihres Fettreichtums die Gelbeier als Calorien- 
spender (Eierspeisen, Eiersaucen, Eierpunsche u. s. w.); auch die Mandel- 
milch kann als calorisch hochwertiges Getrank einspringen. 

Statt reichlicherer Mengen Gemiise verabreiche man Mehlspeisen, 
Makkaroni, Nudeln, Wasserspatzen, Strudel, Eierkuchen, Puddings u. s. w. 
mit Frucht-, Eiersaucen u. s. w. unter reichlicher Zugabe von Butter oder aber 
man gebe die Gemtise in Breiform (Spinat, Maronen, Blumenkohl, Mohr- 
riiben, Artischockenbéden, griiner Salat etc.) und mische in das Gemiise reich- 
lich Butter hinein. 

Auch das Bier, namentlich die maltosereichen, dunkel eingebrauten 
Biersorten, deren Calorienwert man durch Hinzufiigen von Schiffsmumme 
noch verstarken kann, kann herangezogen werden, die anderen Alkoholica, 
Wein und Schnapse, aber nur als verdauungsbeférdernde Mittel. 

Nahrpraparate eriibrigen sich im allgemeinen véllig bei den 
Uberernahrungskuren, doch wird man da, wo die Milch wenig bekémmlich ist, 
unter Umstanden einmal von fettreichen und kohlenhydratreichen Praparaten 
Gebrauch machen kénnen. Das Eiwei8 14Bt sich allerdings in Form der 
MilcheiweiBpraparate in billiger Form verwerten, immerhin hat es den 
Charakter eines Praparates und keines Nahrungsmittels; ebenso verhalt es 
sich mit den Pflanzeneiwei8praparaten. 

Am meisten zu empfehlen als Zusatze zu Uberernahrungskuren sind 
Hygiama, die mit Milch oder Wasser angeriihrt verabreicht werden kann, 
desgleichen Odda. Von Schiffsmumme 1a8t man mehrmals am Tage einen 
EBloffel voll reichen. Auch die Sahnenschokolade kann man wegen ihres Fett- 
reichtums empfehlen. 

Es sei hier noch die Frage angeschnitten, ob man Patienten, denen man 
eine Uberernahrungskur angedeihen lassen will, im Bett liegen lassen soll 
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oder nicht. Jedenfalls fithre man bei erschépften, korperlich stark herunter- 
' gekommenen Patienten die Kur im Bett durch. Patienten, deren Kraftezustand 
ein AuBerbettbleiben gestattet, z. B. manchen neurasthenischen, hysterischen 
Individuen, Frauen mit Gastroptose, solchen, die durch das Wochenbett 
heruntergekommen sind, gestatte man das Aufsein wenigstens zu gewissen 
Tageszeiten und verordne nur Bettruhe wahrend des ersten Friihstiicks, ferner 
eine 1—2sttindige Bettruhe nach der Mittagsmahlzeit. Durch warme Um- 
schlage auf den Leib kann man die Verdauung entschieden beférdern. Einiger- 
mafen kraftigen Patienten verordne man Muskelbewegungen (Freiluftbewe- 
gungen, leichte Apparatengymnastik, Spaziergange in der Ebene und von 
geringer Dauer). Auch Massage ist durchaus angezeigt. Bei manchen Personen 
(neurasthenischen, hysterischen) empfehlen sich warme Bader abends vor 
dem Schlafengehen. 

Man kann auch zur Anregung des Appetits sich der Amara bedienen 
-oder des Orexinum tannicum. Da, wo die Unterernahrung ihren Grund hatte 
in Anomalien der Magentatigkeit, ist eine besondere Anpassung der Diat an 
diese funktionellen Schwachen durchzufiihren (s. das Kapitel der diadtetischen 
Therapie der Magenkrankheiten). 

SchlieBlich sei noch ein sehr zweckmafBiges Schema von Umber angefiihrt, 
an das sich mit entsprechenden leicht durchfithrbaren Anderungen der Minder- 
geiibte in der Aufstellung von diatetischen Kostsatzen halten kann. 


8 Uhr morgens. 
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Auf diese Weise werden im ersten Frithstiick 1200—1600 Calorien dar- 
geboten. Statt dieses Frithstiicks konnen auch z. B. Quaker Oats oder Hohen- 
lohes Haferflocken mit Milch oder Rahm (Porridge) gereicht werden, worin 
noch reichlich Butter untergebracht werden kann, so daB die Kalorienwerte 
des obigen Friihstiicks erreicht oder noch iibertroffen werden kénnen. Diese 
Mahlzeit kann auch eventuell auf zwei Zeiten verteilt werden. 
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10 Uhr vormittags. 
ees 
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Statt dessen kann man auch eine Griitze darreichen oder eine Eiermilch 
(250g Milch, 2 Eier geschlagen, 20 g Zucker), die ca. 400 Calorien enthalt, 
oder geréstetes Brot mit reichlich Butter und Kaviar, welcher in 10 g etwa 
24 Calorien enthalt. 


Teer eM it CAs in a dee 
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200| Gemiise mit reichlich Butter oder Mak- | | 
karoni, Reis, Nudeln mit viel Butter | 
und Sahne, wodurch die Calorienzufuhr | | 
um 600—800 Calorien leicht erhoht 
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oder leichte Kohlenhydratpuddings, 
Fruchtomelettes etc.; oder etwas Rahm- 
kase, z. B. Créme de Normandie (= 
Gervais en pot), mit welchem man in 
20 g ca. 100 Calorien zufiihrt, dazu 
gerostetes Brot oder Salzcakes mit | 
Butter. 


So werden also insgesamt bei der Mittagsmahlzeit leichtlich 900 bis 
1200 Calorien zugefiihrt, bei gutem Appetit erheblich mehr. 


4 Uhr Vesper. 
N,N 
g KH | Fette | EiweifB N_ | Calorien 
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Die Abendmahizeit soll leicht verdaulich sein (daher keine englische 
Tischzeit). Reis, Grie8, Tapioka, Maizena, Mondamin in Milch gekocht, mit 
ausgerthrter Butter, in welcher Form leicht 300—400 Calorien verabfolgt 
werden ; dazu geréstetes WeiBbrot mit Butter oder Zwieback oder von Brosamen 
beireites WeifSbrot mit Butter, allenfalls eine kleine Zulage von kaltem, fein- 
geschnittenem Braten oder geschabtem Schinken oder leichter Eierspeise. 


Die Uberernahrungskur, wie sie fiir manche Krankheiten in Frage kommt, 
z. B. Arteriosklerose, soll hier nicht besprochen werden. Wir miissen in dieser 
Beziehung auf die einschlagigen Abhandlungen verweisen. Die Krebs- 
kachexie ist ebenfalls durch eine Uberernahrungskur nicht zu behandeln. 
Gewi8 kann man durch eine kalorisch hochwertige Kost, wie schon erwahnt, 
die Konsumtion des Kranken hinausschieben. Jede mit Gewalt forcierte Uber- 
-ernahrungskur bereitet dem Patienten nur Qual, fithrt zu Indigestionen und 
erreicht praktisch gar nichts. Desgleichen werden wir auch bei akuten exan- 
thematischen Erkrankungen, bei akuten Infektionskrankheiten im Stadium 
hoher Temperaturen nicht daran denken, eine Uberernahrungskur durchzu- 
fihren, ja selbst nur eine Ernahrung durchzuftthren, die den Umsatz deckt. 
Der Widerwille gegen feste Speisen, der brennende Durst des Kranken, der 
nur die Aufnahme von Fliissigkeiten zulaBt, verbietet das von selbst. Auch 
fiihlen sich erfahrungsgemaB die Kranken im Stadium febriler Erscheinungen 
wohler, wenn sie von dem Nahrungszwange im engeren Sinne des Wortes 
befreit sind. Dafiir soll die Uberernahrung in der Rekonvaleszenz Platz 
greifen, hier wieder unter der Beriicksichtigung der oben entwickelten Prin- 
zipien. So wie die Abmagerung pradisponiert zu Infektionen, vermag um- 
gekehrt die Uberernahrung Schutz davor zu geben. In der Uberernahrung 
selbst liegt in diesem Sinne ein Heilungsfaktor gegentiber manchen Infektionen. 
So ist es Dettweilers Verdienst gewesen, die Uberernahrung als einen wesent- 
lichen Faktor in der Therapie der Lungenschwindsucht erkannt zu haben. 
Diese Uberernahrung ist auch heute noch — neben der Zufiihrung frischer 
Luft — als das Wesentlichste anzusehen, was man therapeutisch dem Phthisiker 
bieten kann. 

Da8 diese Uberernahrung auch in den Volkslungenheilstatten durch- 
gefiihrt wird, als Beleg dessen sei eine Zusammenstellung von Moeller (Be- 
handlung der Lungenschwindsucht in Heilstatten 1905) hier angefiihrt. 
Es gestaltet sich da der Verbrauch pro Kopf und Tag in einer Lungenheilstatte 
im Durchschnitt: 

Fleisch: 400 g zubereitet; dieses entspricht ca. 650 g roh. (Je nach der 
Fleischsorte wechselt das sehr; am gréBten ist die Differenz zwischen zu- 
bereitetem und rohem Fleisch beim Hammelfleisch, am kleinsten beim Schweine- 
fleisch.) 

Gemiise: zubereitet ca. */, J. 

Kartoffeln: 450 g. 
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Obst (gekocht): 120 g (nur an bestimmten Tagen). 

SiiBe Speise (an Ausnahmetagen): von GrieB, Sago, Reis etc. zu- 
bereitet 120 g. 

Fier: 1 Stiick; wird zum Abendbrot Eierspeise gegeben, 3 Sttick. 

Brot und Brétchen: 320 g. 

Butter: auf Brot 90 g, zum Bereiten der Speisen 30 g. 

Kaffee: 40 g oder 

Kakao: 20 g. 

Zucker: 40 g. 

Milch: ca. 2—3 J, davon 1+/,—2 / zum Trinken, den Rest zum Zubereiten 
der Speisen. 

(Besonders empfiehlt Moeller das Schweinefleisch fiir die Phthisiker eines- 
teils wegen des Fettgehalts, ferner wegen des Salzgehalts.) 

Aus alledem 1aB8t sich ein Caloriengehalt von etwa 4000—5000 Calorien 
berechnen, was fiir die meist liegenden Tuberkulésen eine gewaltige Uber- 
ernahrungskur darstellt. 

Hier muB auch noch einer Erkrankung gedacht werden, deren diatetische 
Therapie eines der wesentlichsten Behandlungs- und vielleicht auch Heil- 
faktoren ist: die Basedowsche Krankheit. Uber die Steigerung des Um- 
satzes, tiber den thyreotoxischen GewebseiweiBzerfall war schon _berichtet 
worden. Will man den Basedow-Kranken vor Einschmelzung seines Ké6rper- 
gewebes (u. zw. sowohl seines KoérpereiweiBes wie seines Fettes) behiiten, so 
mu man, um ihn in Caloriengleichgewicht zu bringen, eine Diat verschreiben, 
die auBerordentlich calorienreich ist. (Oft mégen pro Kilogramm K@6rper- 
gewicht 50—60 Calorien bei Bettruhe gerade ausreichen!) Dabei ist auf 
zweierlei Riicksicht zu nehmen, erstens auf die EiweiBmenge, die man wegen 
des oft nachweisbaren toxischen Eiwei®zerfalls nicht zu klein wahlen soll 
(am besten nicht unter 120 ¢ EiweiB pro die) und zweitens auf die 
Menge der Kohlenhydrate. Viele Basedow-Kranke haben die Neigung zu 
spontaner transitorischer, bzw. alimentarer Glykosurie; man wird also die 
Kohlenhydratmenge nicht héher wahlen, als mit dem etwaigen Auftreten einer 
Glykosurie gerade vertraglich ist. Den Rest der notwendig erscheinenden 
Calorien muB man dann durch Fett decken. Gilt es im Ernahrungszustande stark 
reduzierte Basedow-Kranke zu iiberernahren, so mu8 dieCalorienzufuhr eine oft 
gewaltige sein, und anderseits muB der Kranke wahrend der Uberernahrungskur 
im Bett bleiben. Am meisten empfehlen sich zur Ernahrung solcher Kranken als 
Calorienspender Milch, Sahne und Butter. Man steige indessen mit der Milch- 
menge nicht ohne Not tiber 2 /, statt dessen kann man die Milch durch Zu- 
satze von Sahne calorisch hochwertiger gestalten. Es wird auch empfohlen 
(Alt, M. med. Woch. 1905), dem Basedow-Kranken eine kochsalzarme 
Diat zu verabreichen, doch scheint uns eine Indikation nach dieser Rich- 
tung nur dann gegeben zu sein, wenn sich irgendwie funktionelle Stérungen 
der Niere zeigen. Dagegen méchten wir bei der Basedowschen. Krankheit nach 
Moglichkeit fiir eine lacto-vegetabilische Diat pladieren, wobei man zu den 
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Gemiisen in Breiform reichliche Mengen eventuell ungesalzener Butter hinzu- 
setzt und viel Mehlspeisen mit Fruchtsaucen und Kompotten verabreicht. 

Auf eines miissen wir besonders hinweisen, d. i. der giinstige Einflu8, 
den die gleichzeitige Ubung der Muskulatur (Training) auf den EiweiBgewebs- 
ansatz hat. Gerade bei der konstitutionellen Form der Abmagerung wirkt eine 
entsprechend vorsichtig geleitete Ubungstherapie nicht nur muskelplastisch, 
sondern hat auch Riickwirkungen auf Herz, GefaBsystem und das Skelet. 
Hier ist der Kunst des Arztes in der Durchfithrung einer solchen kombinierten 
Uberernahrungskur mit Muskeliibung ein weiter Spielraum gegeben. Die reine 
Uberernahrungskur in vielen solcher Falle fiihrt oft zum volligen Versagen. 
Die gleichzeitige Kombination mit Arsen dagegen stellt an sich einen gewebs- 
plastischen Reiz dar, der aber hinter dem zuriicktritt, der durch die gleich- 
zeitige Beanspruchung und Ubung der Muskulatur zu erzielen ist. 

Literatur: + G. Oder, Breite und Grenzen des normalen Ernahrungszustandes beim 
erwachsenen Menschen. Oders Diatkuranstalt. Marz 1911. — ? A. Simons, Eine seltene 
Trophoneurose: Lipodystrophia progressiva. Zt. f. ges. Neur. u. Psych. 1911, 5, 29; ferner 
A. Simons, Lipodystrophia progressiva. Zt. f. ges. Neur. u. Psych. 1913, 4, 19. — 
3 Brugsch, Artikel ,,Hunger“ in Oppenheims Handbuch der Biochemie. Gustav Fischer, 
Jena. — * Prausnitz, Zur EiweiBzersetzung der hungernden Menschen. M.med. Woch. 1891, 
S. 319; EiweiBzersetzung beim Menschen wahrend der ersten Hungertage. Zt. f. Biol. 
1892, XXIX; v. Noorden, Handbuch d. Pathol. d. Stoffwechsels. 1906, I, S. 488. — 
5 Nemser, Sur la question de savoir comment les nucleines se comportent dans l’inanition. 
A. sc. Biol. 1899, VII, S. 221. — ® Luciani, Das Hungern. Hamburg u. Leipzig 1890. — 
7 y. Noorden, 1. c. S. 523 u. 525. — ® J. Munk, bzw. Lehmann, Miller, Munk, Senator, 
Zuntz, Untersuchungen an 2 hungernden Menschen. Virchows A. 1893, CXXXI. 
— ® Brugsch, Diatetik innerer Krankheiten. Verlag von Springer, Berlin 1910. — *° Umber, 
Ernahrung und Stoffwechselkrankheiten. Verlag von Urban & Schwarzenberg, Berlin u. 
Wien 1914, 2. Aufl. 
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Innere Sekretion. 
Von Prof. Dr. Theodor Brugsch, Berlin. 


(Mit 1 farbigen Tafel.) 


Unter innerer Sekretion wollen wir im folgenden alles das zusammen- 
fassen, was wir von dem normo- und _ patho-physiologischen Wirkungs- 
mechanismus der sog. endokrinen Driisen (d. h. solchen ohne Ausfihrungs- 
gang) und iber deren konsensuellen, teils chemischen, teils nervésen Zusammen- 
hang untereinander wissen. Urspriinglich ein scharf definierter Begriff, ist 
heute schon die ,,innere Sekretion“ ein Komplex von Begriffen fiir Physiologie 
und Pathologie geworden, dabei stehen unsere Kenntnisse erst im Beginn der 
Entwicklung. Wahrscheinlich werden sie spater die Aufstellung eines eigenen 
physiologischen endokrin-vegetativen Systems rechtfertigen, dem auch die 
Klinik eine Neugruppierung mancher Krankheitsbilder nachfolgen lassen muB. 
Die ersten Anfange sind schon vorhanden: nicht daB etwa Morbus Basedow, 
Myxédem, Addison etc. anders gruppiert werden miBten, es sind aber schon 
jetzt Anhaltspunkte gegeben, manche diabetischen Stérungen, Anomalien der 
Fettsucht, des Wachstums, selbst Anomalien des Harnsaurestoffwechsels als 
Anomalien aufzufassen, die mit den endokrinen Driisen und deren neuraler 
Verbindung in Zusammenhang stehen und es mehren sich die Anzeichen 
dafiir, daB viele Anomalien des vegetativen Nervensystems, viele Neurosen, 
die man frither lediglich unter die Nervenkrankheiten subsumierte, heute nicht 
ohne jene Beziehungen zum endokrinen Organsystem verstanden werden 
kénnen. Aus diesem Grunde werden wir in der Zusammenfassung der 
normalen und pathologischen Physiologie des endokrinen Organsystems nicht 
allein die bekannten und aus der Pathologie zu erschlieBenden Spezial- 
funktionen jeder einzelnen endokrinen Driise zu besprechen und zu bewerten 
haben, sondern auch deren Zusammenhang miteinander ins Auge fassen 
miissen, u. zw. nicht nur jenen Zusammenhang, der auf dem Wege der inneren 
Sekrete entsteht, sondern auch jenen, der durch das Nervensystem vermittelt 
wird. Daraus ergibt sich fiir uns die Notwendigkeit, auch hier iiber die neuesten 
Kenntnisse des vegetativen Nervensystems in physiologischer Beziehung eine 
Aufklarung zu geben und als letztes einen kurzen Uberblick iiber die Abhangig- 
keit von Stoffwechselstérungen im allgemeinen und bestimmten Stoffwechsel- 
stérungen im speziellen von Stérungen der Chemie der endokrinen Drusen 
und nervésen Stérungen des vegetativen Nervensystems. So wird gewisser- 
mafen auch die Briicke zwischen den Stoffwechselstérungen und den Krank- 
heitsbildern aus der Gruppe der Driisen mit innerer Sekretion geschlagen. 
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Geschichtliches'. 


Der Begriff der inneren Sekretion als Allgemeingut arztlicher 
Anschauungen geht auf Brown-Séquard zuriick. Schon in seinen Vorlesungen 
des Jahres 1869 hat er den Begriff der inneren Sekretion entwickelt mit dem 
Hinweis, daB alle Driisen, mégen sie einen Ausfiihrungsgang haben oder nicht, 
dem Blut Stoffe einverleiben, die notwendig fiir den Haushalt des Organismus 
sind. Den Beweis hat er erst praktisch 20 Jahre spater zu erbringen versucht, 
durch den Versuch am eigenen Leib mit Hodensaftinjektionen physische und 
psychische Krafterneuerung zu erwirken. Damit war auch die Einleitung der 
Organtherapie gegeben’. 

Man darf nicht glauben, daB erst Brown-Séquard, auch wenn er praktisch 
als der Begriinder der Lehre von der inneren Sekretion in Arztekreisen und 
als der Entdecker der Organo- oder Opotherapie gilt, nicht Vorlaufer gehabt 
hat, die auf eine solche innere Sekretion hinwiesen, ja als ein viel klassischerer 
Beweis kann die Bertholdsche Arbeit? der Hodentransplantation bei Hahnen 
angesehen werden, die gezeigt hat, daB die Transplantation nach der Kastration 
den Hahnen das mannliche Wesen nicht raubt. Auch die Gly ko genie von 
Claude Bernard (Autbau von Glykogen der Leber, Abgabe von Zucker ins 
Blut) konnte in diesem Sinne als innersekretorische Funktion der Leber ge- 
deutet werden. Demgegentiber aber sind, wie gesagt, die Vorstellungen von 
Brown-Séquard fiir uns fiihrende geworden und sind in der Aufdeckung der 
innersekretorischen Funktionen der Schilddriise und Epithelkérper, der Neben- 
niere, der Hypophyse und Epiphyse, der Leydigschen Driise, des Langerhans- 
schen Inselapparats in ein komplettes pathologisches System gebracht und 
damit gewissermaBen in ein festes Gebaude verwandelt. 

Definition. Es ist notwendig, eine Definition fiir den Begriff innere 
Sekretion zu schaffen, was, wie wir glauben, am leichtesten geschehen 
kann und sich mit den Begriffen der Literatur deckt, wenn man zundchst 
fiir inneres Sekret das ansieht, was ein driisiges Organ (ohne 
Ausfihrungsgang) in den Saftestrom hereinbringt zum 
Nutzen des, Organismus. als. specifischen~ Bestanw: 
teil dieses Organs. Damit wiirde zunachst schon die Frage hin- 
fallig, ob eventuell Stoffwechselprodukte, z. B. Kohlensaure, Harnstoff, 
Purinbasen mit unter den Begriff der inneren Sekrete aufgenommen werden 
sollen. Allerdings schlieBt diese Definition nicht die Produktion der Anti- 
kérper aus und deshalb méchten wir die Einschrankung machen, daB alle 
biologischen, serologischen, von irgend welchem Gewebe produzierten Korper 
mit haptophoren Gruppen, bzw. Seitenketten auszuschlieBen sind. Es ist daher 
zwischen der inneren Sekretion und der eigentlichen Serolgie eine absolut 
scharfe Scheidewand gezogen: Innere Sekrete kénnen nicht als Antigene wirken, 
im Gegenteil gilt die Voraussetzung, daB sie, wenn auch in minimalen 
Mengen, eine mehr minder schnelle Wirkung entfalten und daB diese Wirkung 
proportional ihrer Quantitat geht. Das Ideal der Forschung in der inneren 


Innere Sekretion. 439 


Sekretionslehre beruht in der Auffindung solcher 
Kérper und in ihrer chemischen Charakterisierung. 
Weiter: Die Beziehungen der Organe zueinander und zum Gesamtorganismus 
werden durch das Nervensystem oder durch Stoffe vermittelt, welche in den 
Blut- oder Lymphwegen wandernd, die Tatigkeit der Organe an- 
regen. Diese Stoffe nennt man jetzt Hormone. Der Name stammt von 
Bayliss und Starling* und leitet sich her von doué0 — erwecken oder erregen. 
Organe, die auf entfernte Organe eine reizbildende Eigenschaft haben, 
heiBen hormonbildende. Das reizende Agens ist das Hormon. Ein solches 
Hormon, i. e. auch ein inneres Sekret, muB chemisch definierbar sein und darf 
sich nicht mit einem morphotischen Element decken, sonst kénnten beispiels- 
weise auch Leukocyten als Hormone betrachtet werden. DaB es auch einen 
anderen Weg gibt, von einem Organ mit chemischen Funktionen auf ein anderes 
Organ erregend zu wirken, ist schon oben angedeutet. Der Weg liegt hier 
_ im vegetativen Nervensystem. Es ist das die neurale innersekretorische 
Reizbildung, die ebenfalls weitgehende Beriicksichtigung verdient und die 
deswegen auch die Besprechung der Pathologie des vegetativen Nervensystems 
erfordert. Aus alledem ist ersichtlich, wie komplett die Definition der Frage 
,innere Sekretion“ sein mu8; die Definition 1aBt sich also nicht engherzig mehr 
als dasjenige geben, was ein Organ ohne Ausfithrungsweg innerlich secerniert. 
Es kommt fiir die Pathologie, der ja diese Einleitung dient, hauptsachlich auf 
die Charakterisierung von Zusammenhangen der 
Drisen mit ,innerer Sekretion“ an; so werden wir nun im fol- 
genden zunachst der Reihe nach die Schilddriise und die Epithel- 
kérperchen, die man als den Schilddriisenapparat zusammenfassen kann, be- 
sprechen, dann die Thymusdrise, die Nebennieren, die Hypo- 
physe, die Zirbeldrise, die Leydigsche Driise, schlieBlich den Langer- 
hansschen Inselapparat des Pankreas. Zum Verstandnis indessen gerade 
der Funktionen der Nebennieren und des Pankreas wollen wir einige Aus- 
fuhrungen iiber das vegetative Nervensystem und seine physiologische und 
pathologische Bedeutung einschieben. SchlieBlich mége noch ein kurzer Ab- 
schnitt tiber die Stellung der Stoffwechselkrankheiten zu dem System der endo- 
krinen Driisen und des vegetativen Nervensystems folgen. 


Anatomie der Schilddruse. 

Die Schilddriise liegt als ein symmetrisch gelegenes Organ mit 2 Seiten- 
lappen den Seitenflachen des Kehlkopfs an. Die Seitenflachen werden durch 
einen Mittellappen, den Isthmus, miteinander verbunden, welch letzterer haufig 
einen Processus pyramidalis nach oben bis zum Kérper des Zungenbeins 
bildet. Auch Fehlen des Isthmus findet sich mitunter, wie itberhaupt Abnormi- 
taten der Form und Lage der Schilddriise nicht so selten sind; insbesondere 
kénnen akzessorische Schilddriisen in der vorderen Halsregion vom Unter- 
kiefer bis zur Aortenwurzel versprengt sein. Die Versorgung der Schilddriise 
mit Blut ist eine auBerordentlich reichliche, die Innervation geschieht vom Hals- 
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sympathicus aus. Histologisch besteht die Schilddriise aus sog. Follikeln 
ohne Membrana propria, die von allen Seiten mit Capillaren umsponnen sind, 
wobei die Capillaren unmittelbar den Epithelzellen anliegen; sie sind in ein 
netzférmiges, bindegewebiges und blutreiches Stroma eingebettet. Sie besitzen 
kubisches bis zylindrisches Epithel, das aus dlsdurehaltigem Fett bestehende 
Kornchen aufweist. In den Follikeln selbst ist das sog. Kolloid enthalten, das 
von verschiedener Konsistenz, fest bis diinnfliissig sein kann, es fiillt den Inhalt 
der verschieden grofen Follikel vollstandig aus. Haufig findet man auch im 
Follikelraum abgeschilferte Epithelien. Neuere Untersuchungen scheinen 
darauf hinzuweisen, da® der Inhalt der Follikel in die die Follikel um- 
spinnenden LymphgefaBe entleert wird, indem LymphgefaBe zwischen die 
Epithelzellen bis zum Inhalt der Follikel vordringen. Beziiglich der Studien 
iiber die Abhangigkeit der Struktur von der Funktion 14Bt sich nur so viel 
sagen, daB Durchschneidungen des Halssympathicus mitunter Degeneration 
der Epithelstruktur zeigen neben einer Vasodilatation, daB mit Sicherheit aber 
bestimmte Beziehungen zwischen Funktion und morphologischer Struktur 
nicht angegeben werden kénnen. Das Gewicht der Schilddriise beim erwach- 
senen Menschen halt sich zwischen 36—50 g. 

Was die Entstehung der Schilddriise anbelangt, so ist entwicklungs- 
geschichtlich im vordersten Abschnitt des ventralen Kopfdarmes beim Menschen 
eine unpaare mediale Anlage und eine paarige laterale Anlage zu finden. Die 
mediale Schilddriisenanlage, schon in der dritten Woche entstehend, stellt 
zunachst einen soliden Epithelzapfen dar, der kaudalwarts gerichtet ist und 
sich an seinem Ende in 2 Lappen teilt. Der kraniale Teil des Zapfens wird zu 
einem Gang (Ductus thyreoglossus), der am Ende des ersten Monats bereits 
regressiv wird und dessen auBere Ansatzstelle als Foramen coecum, spaterhin 
Foramen coecum linguae erhalten bleibt. Der Lobus pyramidalis ist gew6hn- 
lich auf Erhaltensein des unteren Teiles der Epithelanlage des Ductus 
thyreoglossus zuriickzufiihren. Beziiglich der Genese der Seitenlappen sind die 
Ansichten heute noch geteilt, doch diirfte eines sicher sein, daB sie zum Teil 
aus der medialen Epithelanlage herstammen. Mit dem kaudalwarts mit dem 
Herzen gerichteten Wachstum der Schilddriise hangt es zusammen, daB ver- 
sprengte Schilddriisenkeime sich abwarts bis zur Aortenwurzel finden kénnen. 


Anatomie der Glandulae parathyreoideae (Epithel- 

k6rperchen). 

Raumlich enge Beziehungen zur Schilddriise besitzen die Epithel- 
k6érperchen. Sie sind rundlich oder oval, paarig, haben einen Durchmesser 
von einigen Millimetern (3—15 mm) und eine Breite von ca. 2—4 mm. Meist 
finden sich 4, selten weniger Epithelkérperchen, deren Lage eine wechselnde 
ist. Die oberen, meist asymmetrisch gelegenen, liegen der hinteren Flache 
der Seitenlappen an, meist in der Héhe des Isthmus, die unteren dicht an den 
kaudalen Enden der Seitenlappen. Die Epithelkérper sind meist durch lockeres 
Bindegewebe eingeschlossen, der Kapsel der Schilddriise aufliegend, mit- 
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unter aber auch in ihrer eigenen Kapsel von der Kapsel der Schilddriise (be- 
sonders die unteren) umschlossen, doch wird nicht selten auch eine von den 
Schilddriisen weiter entfernte Lage der unteren Epithelkérperchen an der 
Trachea beobachtet. Ebenso wie es akzessorische Schilddriisenkérper gibt, be- 
obachtet man mitunter auch akzessorische Epithelkérper, z. B. in dem lockeren 
Fettgewebe der Umgebung der Schilddriise oder an der Riickseite der Thymus. 
Diese Epithelkérperchen werden histologisch dargestellt von Epithelzellen- 
haufen; in diesen Epithelzellen kann man gréBere polygonale Elemente 
(Hauptzellen) und kleinere oxyphile Elemente unterscheiden. Das Zwischen- 
gewebe enthalt sehr reichliche BlutgefaBe (Capillaren). Die Epithelzellen 
enthalten Fettkérmchen und Glykogen. Manchmal beobachtet man auch 
intercellular oder intracellular Glykogen. Chemisch ist in den Epithelkérperchen 
Jod nachgewiesen worden. Entwicklungsgeschichtlich stammen die Epithel- 
kérperchen, ebenso wie die Thymus, von symmetrischen Ausbuchtungen der 
dritten und vierten Schlundtasche her, nur mit dem Unterschied, da8 die 
Thymus ventral angelegt, die Epithelkérperchen dorsokranial angelegt werden. 


Physiologie der Schilddrise und der Epithelkérperchen. 

Wir verzichten hier darauf, eine ausfiihrliche geschichtliche Darlegung 
iiber die Physiologie der Schilddriise zu geben und erwahnen nur, daf ihr 
infolge der reichlichen BlutgefaBversorgung im XVIIII. Jahrhundert die Be- 
deutung einer die Gehirncirculation regulierenden Driise zugeschrieben wurde 
(Schregersche Theorie), eine Theorie, die spater von Liebermeister in neuer 
Form aufgebaut und von v. Cyon in dem Sinne formuliert wurde, daB das 
Jodothyrin die Regulation des Blutdrucks und die Verlangsamung des Herzens 
verursache. Durch centrale Vaguserregung solle gleichzeitig Vasodilatation 
in der Schilddriise zu stande kommen und dadurch Blutverminderung zum 
Gehirn. Von ausschlaggebender Bedeutung beziiglich der Physiologie der 
Schilddriise sind sodann die Exstirpationsversuche an Tieren geworden und 
hier ist Schiff’ als derjenige zu nennen, der experimentell zum erstenmal den 
Beweis erbracht hat, daB die totale Entfernung der Schilddriise eine Summe 
schwerer Krankheitserscheinungen hervorbringt, die schlieBlich zum Tode 
fiihren. Diese experimentellen Ergebnisse konnten auch durch die Einwande 
von Munk* nicht widerlegt werden, daB alle jene Erscheinungen des Schild- 
driisenausfalls auf Nervenverletzungen bei der Operation zuriickzufiihren seien. 
Die nach der Exstirpation experimentell auftretenden Erscheinungen, die auch 
beim Menschen sich nach totaler Exstirpation von Krépfen herausgestellt 
haben (Reverdin’ und Kocher*), bestehen nun in dem Auftreten von zweierlei 
Erscheinungen, der sog. Tet anie und der Cachexia strumi- oder thyreopriva 
(Kocher). Anfangs als einheitliche Folge-, bzw. Ausfallserscheinungen ange- 
sehen und darum einheitlich gedeutet, ist nach der Entdeckung der Epithel- 
kérperchen durch Sandstrém® und nach der Beobachtung Gleys* an Pilanzen- 
fressern (Exstirpation der Epithelkorperchen) und der Beobachtung von 
Vassale und Generali" im Jahre 1896, wonach beim Hund nach Exstirpation 
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der Epithelkérperchen nur das Symptomenbild der Tetanie auftritt, 190] 
von Biedl? die Differenz der Cachexia thyreopriva und der Tetanie experi- 
mentell formuliert worden, indem erstere auf Verlust der eigentlichen Schild- 
driise, letztere auf Verlust der Epithelkérperchen zuriickzufuhren sei. 

Die Exstirpation der Epithelkérperchen fiihrt zum Krankheitsbild der 
sog. Tetanie, oft allerdings in weniger ausgebildeter Form (latente Tetanie). 
Die villige Ausschaltung aller Glandulae parathyreoideae fihrt in 1—3 Tagen, 
wahrend welcher Zeit bereits gewisse prodromale Erscheinungen sich finden: 
Appetitverlust, Durst, Herabsetzung der Korpertemperatur etc., zu Muskel- 
krampfen, daneben finden sich unter Umstanden auch tonische Erscheinungen, 
z. B. an den Extremitaten. SchlieBlich endet im Verlauf der Erkrankung unter 
zunehmender Temperatur das Bild in einem tetanischen Anfall der gesamten 
Korpermuskulatur mit ansteigender Temperatur tiber 41°. Dieses Bild ist bei 
Hunden, Katzen, Ratten, Kaninchen, Mausen etc. zu beobachten, bald mehr 
oder minder akut, bald langer oder mit starkeren Erscheinungen einhergehend. 
Das Krankheitsbild der latenten Tetanie scheint mehr fiir die Falle vorbehalten 
zu sein, wo ein Teil der Epithelkérper erhalten wurde. Neben den nervésen 
Symptomen finden sich auch regressive Ernahrungsstérungen der Haut, bzw. 
der Haare, der Zahne, bei jungen Tieren Zuriickbleiben der Knochenentwicklung 
und Abmagerung. Ebenso wie beim Tier, so hat man auch beim Menschen 
in den Fallen, wo die totale Kropfexstirpation erfolgt ist und die auftretende 
Tetanie heute als die Folgeerscheinung der Epithelkérperchenexstirpation an- 
zusehen ist, ein ahnliches Krankheitsbild. Der Grad der Tetanie hangt dabei 
davon ab, ob alle Epithelkérper entfernt oder einige verschont worden sind. 
Die Beschreibung des Krankheitsbildes der Tetanie beim Menschen und ihre 
Beziehungen zu Infektionen, Schwangerschaft etc. iibergehen wir hier und 
verweisen auf die entsprechende Darstellung in diesem Bande. Nur soviel sei 
noch hier erwahnt, da8 man eine Anzahl von pathologischen Bildern, wie 
Paralysis agitans, Myotonie, Myoklonie, Myatonie, Myasthenie auf jene 
Epithelkérperchen bezogen hat, teils als Folge verminderter, teils als Folge 
verstarkter Funktion dieser Organe. Die Diskussion dieser Frage iiberlassen 
wir der Beschreibung der einschlagigen Krankheitsbilder. 

Beztiglich der Genese der Tetanie sind eine Anzahl von Hypothesen 
auigestellt, die hauptsachlich das Krankheitsbild durch eine Vergiftung (Auto- 
intoxikation) bedingt, deuten wollten. Der Nachweis indessen eines solchen 
Giftes ist nicht erbracht. Die Ahnlichkeit des Krankheitsbildes mit der Ver- 
giftung durch Ammoniaksalze, mit der Vergiftung durch Stickstoffprodukte bei 
Eckscher Fistel hat sich nicht als richtig erwiesen, wie uberhaupt es nichi 
gelungen ist, nach einer bestimmten Richtung hin auch nur eine scharfer zu 
definierende Vermutung auszusprechen. (Bied/ sucht allerdings nach experimen- 
tellen Erfahrungen mit dem Ergotoxinim 6-Imidazolylathylamin, das durch 
EiweiBfaulnis im Darmkanal aus Histidin entstehen kann, eventuell das bisher 
nicht nachgewiesene Tetaniegift.) Es ist auch nicht einmal zu sagen, wo das 
Tetaniegift angreift. Die Tatsache, daB bestimmte Befunde am Centralnerven- 
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system tetanischer Tiere vorliegen: Degeneration an den Pyramiden- und 
Vorderhornganglienzellen etc. spricht dafiir, daB der Angriffspunkt im 
Centralnervensystem liegt. Werden die cerebralen motorischen Rindenfelder bei 
tetaniekranken Tieren exstirpiert, so bleibt der tetanische Zustand auf der ge- 
kreuzten Seite bestehen, ja die Tetanie ist auf der gekreuzten Seite 
starker. Umgekehrt ist in der anfallsfreien Periode die Hemiparese 
groBer, als sie bei normalen Tieren sein wiirde. Aus solchen Versuchen 
und aus der Tatsache, daB Ausschaltung einer Kleinhirnhalfte die Tetanie 
auf der gleichen K6rperseite steigert, zieht z. B. Lanz™ den Schlu8 auf den 
Sitz des tetanischen Agens im verlangerten Mark. 

Uber die Beziehungen der Tetanie zum Stoffwechsel im allgemeinen und 
im speziellen werden wir weiter unten im Zusammenhang mit der Besprechung 
der iibrigen Driisenwirkung eingehen und uns jetzt den Symptomen zuwenden, 
die experimentell die Entfernung der Schilddriise hervorruft. Eine scharfe 
Prazisierung dieser Folgeerscheinungen ist nur méglich unter Beriicksichtigung 
der Epithelkérperchen. Wir bezeichnen den Zustand des Ausfalls der Schilddriise 
als Athyreosis. Diese Athyreosis auBert sich bei jungen Tieren (Schafen, Ziegen) 
in erster Linie in Hemmnissen des Wachstums und psychischen Alterationen. 
v. Eiselsberg** vergleicht diese psychischen Veranderungen bei jungen Schafen 
mit der apathischen Idiotie des Kretins. Neben der Wachstumsbehinderung 
zeigen sich regressive Erscheinungen an den Haaren, bei Ziegen und Schafen 
Verkiimmerung des Horns, gedunsener Unterleib und Zuriickbleiben der Keim- 
driisen. Thyreoidektomierte Hithner legen Fier mit papierdiinner Schale. Auch 
bei Hunden ergibt sich ein nach der Thyreoidektomie zuriickbleibendes 
Wachstum, indessen mit erhaltener Intelligenz. Biedl** fand bei diesen thyreo- 
priven Hunden das Erhaltensein der Thymus bis ins zweite und dritte Jahr 
hinein, Hypertrophie der Hypophyse und der Nebennieren neben einer Minder- 
entwicklung der Keimdriisen. Altere Tiere zeigen in erster Linie Herab- 
minderung des Stoffwechsels, trage Verdauungstatigkeit, Abmagerung. Die Haut 
zeigt haufig regressive Stérungen der Haare, die Epidermis ist trocken und 
schilfert. Das Blut zeigt Abnahme der Zahl der roten Blutkérperchen und 
des Hamoglobingehalts. Ahnlich liegen die Verhaltnisse auch bei Katzen. 
Von sehr groBer Bedeutung sind die Befunde an der Hypophyse nach der 
Thyreoidexstirpation, auf die wir zunachst hinweisen. Die Veranderung des 
Stoffwechsels soll spater besprochen werden. Beim Menschen fihrt vollkommener 
Ausfall der Schilddriise bei Erwachsenen zum Krankheitsbild des Myxédems, 
dessen Besprechung bei der Beschreibung des speziellen Krankheitsbildes nach- 
zulesen ist. Die thyreoprive Kachexie vermag nach Kocher der Mensch 7 Jahre 
lang zu ertragen. Beim Wachsenden ist neben der psychischen Minderentwick- 
lung ein Zuriickbleiben des Langenwachstums zu beobachten, Stérungen der 
enchondralen Knochenbildung, Hypoplasie der Geschlechtsorgane, VergroBe- 
rung der Hypophyse mit Degeneration. Uber Beziehung der angeborenen 
Athyreose, Hypothyreose, des sporadischen Kretinismus, des infantilen 
Myxédems zur Schilddriise vgl. die einschlagigen Krankheitsbilder. 
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Physiologisch-chemische Untersuchungen ergeben, daB der Jodgehalt 
der Schilddriise etwa 2—9 mg im Durchschnitt betragt. Die Schilddrisen 
der Neugeborenen sind jodfrei. Der Jodgehalt der kindlichen Schilddrisen 
ist gering. Der wechselnde, mit den Jahren zunehmende Jodgehalt sowohl 
als auch die Abnahme des Jods der Schilddriise bei jodfreier Nahrung, die 
Speicherung von Jod nach Zufuhr von jodhaltiger Nahrung oder Medikamenten 
ergibt, daB die Schilddriise ein Jodspeicherungsorgan ist, wobei 
Jodgehalt und Kolloidgehalt nach Oswald’ parallel gehen. Dieses Jod ist nach 
Baumann organisch an die Schilddriise gebunden. Baumann” nannte den jod- 
haltigen Eiwei®kérper der Schilddriise Thyreoidin, spater dann Jodo- 
thyrin. Oswald** erkannte das Kolloid als aus 2 EiweiBkérpern bestehend, 
den Thyreoglobulinen. Durch Abspaltung des einen jodhaltigen konnte Oswald 
das Jodothyrin gewinnen. Aus ihm vermochte Oswald durch tryptische Ver- 
dauung das Jod ionisiert frei zu halten, die Abspaltung dieses beraubt das 
Jodthyreoglobulin seiner specifischen Schilddriisenwirkung. Der andere nur 
zum geringen Teil vorhandene EiweiB®kérper ist jodfrei, dafiir aber phosphor- 
haltig und stellt ein Nucleoproteid dar, hat damit also den Charakter des 
ZellkerneiweiBes. Das Jodthyreoglobulin nimmt fast bis zur Halfte die Sub- 
stanz der getrockneten Schilddrtiise an, wobei darauf hingewiesen sei, da8 in 
kropfigen, stark kolloidhaltigen Schilddriisen dieser Jodthyreoglobulingehalt 
noch ein gréRerer ist. Oswald sieht die Produktion des Jodthyreoglobulins 
als die hauptsachlichste Funktion der Schilddriise an und verlegt sie in das 
Innere der Follikel. Die physiologische Wirksamkeit der Schilddriise ist an 
dieses Jodthyreoglobulin gebunden. Das jodfreie Nucleoproteid der Schild- 
driise zeigt keine physiologische Schilddriisenwirkung. 


Die physiologischen Wirkungen der Schilddriise, bzw. 
Schilddrusenstoffe. 


Als wichtigste physiologische Eigentiimlichkeit der Schilddriise, bzw. der 
Schilddriisenstoffe (Jodthyreoglobulin und Jodothyrin) setzen wir voran die 
Tatsache der restitutiven Wirkung dieser auf das Myxédem, bzw. auf die 
Erscheinungen der Athyreosis, bzw. Hypothyreosis. Ferner kommt der Schild- 
driise und ihren specifischen Jodstoffen eine eminente Wirkung auf den Stoff- 
wechsel zu. Ihre Besprechung sei im einzelnen auf spater vorbehalten. Hier 
Stellen wir nur zusammen: Wirkung auf den Stickstoffstoffwechsel im Sinne 
einer Steigerung, Wirkung auf den Kohlenhydratstoffwechsel im Sinne 
leichterer Glykosurien, Steigerung der Kalk- und Phosphorausscheidung durch 
den Darm, Vermehrung des Gesamtumsatzes. Beziiglich der Einwirkung auf 
den Kreislauf 1aBt sich beim Menschen haufig nach stomachaler Einverleibung 
von Schilddriise Beschleunigung der Herztatigkeit und nicht unbetrachtliche 
Senkung des Blutdrucks feststellen. Die experimentelle Blutdrucksenkung 
nach intravenéser Injektion von waBrigem Schilddriisenextrakte kann fiiglich 
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heute auf die den meisten Eiwei®kérpern zukommende blutdrucksenkende 
Wirkung zuriickgefiihrt werden. Die Frage, ob Jodothyrin den durch Atropin 
ausgeschalteten Vagus in seiner Erregbarkeit wieder einsetzt, wie v. Cyon e 
will, ist heute eindeutig noch nicht beantwortet worden, wenngleich sehr viele 
Beobachtungen beim Menschen eine derartige Annahme zum mindesten 
nahelegen. Beziiglich der Einwirkung auf das Blut scheint der Schilddriise 
ein Knochenmarkreiz, besonders bei jungen Tieren, zuzukommen. Das Blut- 
bild selbst wird im Sinne einer Mononucleose beeinfluft, die Blutgerinnung 
durch groBe Dosen von Jodothyrin verzégert. Wachsende Tiere werden durch 
verdiinnte Schilddriise im Sinne eines vorzeitigen Abschlusses der 
enchondralen Knochenbildung beeinfluBt. 

Als physiologisch wichtige Tatsache erwahnen wir die nach lange 
dauernder Verfiitterung von Schilddriise und Schilddriisenstoffen auftretenden 
Erscheinungen von Hyperthyreoidismus, Reizerscheinungen am  Hals- 
sympathicus (Hervortreten des Bulbus, Pupillenerweiterung), Tachykardie,. 
oit Tremor, Steigerung des Stickstoffumsatzes, Abmagerung durch erhdhten 
Gesamtumsatz, Polyurie, Polydipsie, Glykosurie, Diarrhéen, Verdauungs- 
stérungen etc., Erscheinungen, wie sie in der Basedowschen Krankheit (s. d.) 
ihren pragnantesten Ausdruck finden, wobei, um falschen Auslegungen vor- 
zubeugen, von vornherein nicht etwa damit prajudiziert werden soll, daB die 
Basedowsche Krankheit reinste Form des Hyperthyreoidismus ist. 


Beziehungen der Schilddriise zu den Epithelkérperchen. 


Die Tatsache, daB haufig nach experimenteller Entfernung der Schild- 
driise eine Hypertrophie der Epithelkérperchen zu finden ist, und die ebenfalls 
haufig gemachte Beobachtung, daB nach der Exstirpation der Epithel- 
kérperchen eine Hypertrophie der Schilddriise sich findet, spricht schon fiir eine 
Beziehung beider Driisensysteme zueinander. Dafiir spricht auch die Tat- 
sache, daB die nach der Exstirpation der Epithelkérperchen auftretende 
Tetanie durch Verabfolgung von Schilddriisenstoffen giinstig beeinfluBt wird. 
Wie diese Beziehungen im einzelnen zu definieren sind, ist schwer. Eppinger, 
Falta und Rudinger*® folgern in dieser Hinsicht aus Beobachtungen der 
Adrenalinwirkung bei thyreoidektomierten und thyreoparathyreoidektomierten 
Tieren, daB der Sympathicus durch Schilddriisensekret erregt, durch Fpithel- 
kérpersekret gehemmt werde, daher nach Adrenalin im ersten Falle Glykosurie 
und Blutdrucksteigerung erheblich in Erscheinung trete, im letzteren Faille 
nicht. Aber auch hieraus diirfte sich ein vollkommener Antagonismus beider 
Driisen nicht erkennen lassen, zumal auch die Ausfallswirkungen beider 
Organe so ganz verschieden sind. 


Die Thymusdrise (Glandula thymus) 


ist ein Organ, im vorderen oberen Mediastinum gelegen, das sich bis zum 
15. Lebensjahr beim Menschen fortschreitend entwickelt, um dann einem 
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riicklaufigen ProzeB anheimzufallen. Mit der allmahlichen Atrophie des 
Thymusgewebes tritt eine Substitution durch Fett ein, doch findet man auch 
noch im spateren Alter Reste von Thymus. Bei der Besprechung der Ent- 
wicklung der Epithelkérperchen war bereits der Entwicklung der Thymus- 
driise als paarige Anlage im ventralen Teil der dritten Kiementasche 
gedacht. Aus der Verschmelzung beider Anlagen entwickelt sich frithzeitig das 
Organ, das bei Kindern als grau-rétliches, in lockeres Bindegewebe ein- 
gehiilltes Organ ohne Ausfiihrungsgang etwa zwischen Incisura jugularis 
hinter dem Sternum bis abwarts zum Herzbeutel liegt. Es besteht das Organ 
histologisch aus zwei differenten Geweben, dem retikularen Stiitzgewebe, das 
sich in Mark und Rinde differenziert, wobei die zelligen Elemente des Markes 
sich denen der Rinde gegeniiber in Form und Anordnung unterscheiden. Die 
in das retikulare Stiitzgewebe eingelagerten kleinen Zellen stellen Lympho- 
cyten dar. Neben diesen kleinen Lymphocyten finden sich auch in dem 
cetikularen Stiitzgewebe rote Blutkérperchen, mitunter eosinophile Zellen. 
Das wichtigste zweite Element stellen die Hassalschen Kérper dar. Es sind 
das Konglomerate epithelialer Zellen, die man auch schon mit bloBem Auge 
wahrnehmen kann und die als Reste der urspriinglichen epithelialen Thymus- 
anlage angesehen werden. 

Beziiglich der Entstehung der Thymus sei bemerkt, daB wenn auch die 
Thymus an sich den Charakter der Lymphdriisen aufweist, die Genese des 
retikularen Gewebes trotzdem als entodermaler Natur heute angesehen wird, 
indem in ihr eine Symbiose mesodermaler und entodermaler Zellen statt- 
gefunden hat. Die Thymus bildet in der Kindheit die Hauptproduktionsstatte 
der Lymphocyten (Ndgeli). Der Gehalt der Nucleine der Thymus ist ein 
auBerordentlich groBer durch den Reichtum an Lymphocyten, ja es stellt 
wohl die Thymus verhaltnismaBig das nucleinreichste Gewebe im Kérper dar. 


Physiologie. 


Uber die Folgen der Thymusexstirpation, iiber die noch vor kurzer 
Zeit die Ansichten geteilte gewesen sind, ist erst in neuerer Zeit Klarheit 
entstanden. Als die wichtigste muB man die Hemmung des Wachstums bei 
Tieren ansehen, wofiir in erster Linie die Stérungen in der Entwicklung der 
langen Extremitatenknochen verantwortlich sind. Die Voraussetzung fir das 
Bestehen solcher Stérungen ist allerdings, daB die Exstirpation der Thymus- 
driise méglichst frithzeitig (in den ersten Tagen nach der Geburt) erfolgt. 
Es zeigt sich dann an den Knochen neben der Verminderung der Lange und 
des Gewichts, neben abnormer Biegsamkeit und Brichigkeit, wobei auch die 
Callusbildung ausbleibt oder zum mindesten verringert ist, ein gewisses 
pastoses Aussehen der Tiere. Im ganzen gleicht das Bild sehr der Rachitis. So 
ist die Epiphysenfuge verbreitert, die Umbildung des roten Markes in Fettmark 
verlangsamt, im Blutbild Abnahme der Lymphocyten, Zunahme der neutro- 
philen Leukocyten zu beobachten. Bei Alteren Tieren tritt nach einer gewissen 
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_.Latenz (ca. 14 Tage) mit der Behinderung des Wachstums das Stadium 
adipositatis auf mit jenen geschilderten Stérungen des Knochenwachstums, 
wobei auch die Dentition verzégert ist, und schlieBlich gehen die Tiere in ein 
Stadium cachecticum iiber, wobei nervése Erscheinungen (Koordinations- 
-Storungen, Muskelzittern) und anamische Erscheinungen auftreten und die 
Tiere schlieBlich im Koma enden. Je alter die Versuchstiere sind, um so leichter 
und um so voriibergehender sind die Erscheinungen. Ob die Ursache in dem 
vikariierenden Eintritt der Milz fiir die Thymus zu suchen ist, wie Klose und 
Vogt es wollen, der den Tod dieser Tiere nach Milzexstirpation auftreten sah, 
sei dahingestellt. 

Was die Veranderungen der Organe an thymektomierten Tieren an- 
betrifft, so sei zunachst auf die von Klose und Vogt u. a. beschriebenen 
Anomalien des Nervensystems, die histologisch in Veranderungen des Riicken- 
marks an den Wurzeln bestehen, ferner auf die vikariierende Vergréferung 
der Milz und des Pankreas und die Hyperplasien der Schilddriise hin- 
gewiesen. Auch die Hoden, sofern die Thymektomie in fritherer Zeit durch- 
gefiihrt ist, werden hyperplastisch. Beziiglich der Beeinflussung des Stoff- 
wechsels, vor allen Dingen des Kalkstoffwechsels, sind die erhaltenen 
Resultate bisher widersprechend. Die experimentellen Erfahrungen allerdings, 
nach der von Soli** gemachten Beobachtung, daf thymektomierte Hithner nach 
einer gewissen Zeit Eier mit schlechter oder fehlender Kalkschale legen, 
weisen auf Stérungen des Kalkstoffwechsels hin. 

Beziiglich des Verhaltnisses der Thymus zu den iibrigen endokrinen Driisen 
sei auf eine ThymusvergréBerung nach Kastration hingewiesen, sofern diese vor 
der Pubertat erfolgt. Genaue histologische Untersuchungen der Thymus ergeben 
‘dabei Vermehrung der Lymphocyten, keine Vermehrung der Hassalschen 
Kérper. Auch nach der Pubertat vermag Kastration unter Umstanden einen 
ahnlichen EinfluB auf die Thymus auszutiben, doch vermag auch die Kastration 
in diesen Fallen nicht die Altersinvolution der Thymusdriise aufzuhalten. 
Thyreoidektomie scheint vergréBernd auf die Thymus einzuwirken, doch verfallt 
die Thymus im kachektischen Stadium der Involution. Verfiitterung der Schild- 
driise scheint ebenfalls eine VergréBerung der Thymusdriise hervorzuruten, 
desgleichen Entfernung der Nebennieren, wahrend umgekehrt die Nebennieren- 
rinde (Nebennierenrindeninjektion) Verkleinerung der Thymus und regressive 
Erscheinungen bewirkt. 

SchlieBlich sei noch die Frage der Hyperthymisation beruhrt, 
-doch miissen hier die Ergebnisse zum mindesten zweifelhafte genannt werden, 
so daB wir von deren Anfithrung absehen. 

Fiir die menschliche Pathologie?” von Bedeutung ist die Hyperplasie der 
Thymusdriise, bzw. ihre Persistenz. Die Tatsache, auf die im Jahre 1830 
Kopp zum ersten Male aufmerksam gemacht hat, daB der laryngospastische 
Anfall unter Stridor und Cyanose bei manchen Kindern auf die vergréBerte 
Thymus zuriickzufiihren sei, daher auch die Bezeichnung Asthma 
thymicum, hat zu umfangreichen Erhebungen uber diesen Thymustod 
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gefiihrt, iiber deren Ergebnis wohl das gesagt werden kann, daB zum mindesten 
nur fiir sehr wenige Falle eine mechanische Ursache in einer hyperplastischeu 
Thymus fiir den plotzlichen Tod der Kinder gesehen werden kann. Diese 
ganze Lehre verdichtete sich schlieBlich zu der Paltaujschen Lehre vom Status 
lymphaticus, deren Beschreibung wir hier iibergehen, deren wichtigstes Er- 
gebnis aber wohl in der Feststellung einer Hyperplasie des chromaffinen 
Gewebes (Wiesel, Hedinger) besteht. SchlieBlich sei auch auf die Thymus- 
hyperplasie bei der Basedowschen Krankheit hingewiesen. 


Die Nebennieren. 
Anatomie. 

Die Nebennieren sind paarig angelegte Organe, die beiderseits kappen- 
formig dem kranialen Nierenpol aufsitzen. Ihr Gewicht betragt etwa 11—12 g. 
Sie sind 4—5 cm breit, 3—3*/, cm hoch. Neben diesen Nebennieren kommen 
auch, teils im Zusammenhang, teils isoliert, akzessorische Nebennieren vor, 
deren Bau sich oft wesentlich in der Anordnung von dem Hauptorgan unter- 
scheidet. Man kann die Nebennieren als Organkomplex bezeichnen, weil sie 
die Vereinigung zweier in jeder Beziehung, d. h. sowohl morphologisch, wie 
physiologisch differenter Organsysteme bilden. Sie lassen sich in die sog. Rinde 
und das Mark zerlegen. Die Nebennierenrinde besteht aus Balken und 
Strangen, deren Zellen mit Kornchen besetzt sind, die das polarisierte Licht 
doppelt brechen, die also darnach und nach ihrer Eigenschaft gegeniiber ge- 
wissen Fettfarbstoffen sich als Lipoide kennzeichnen lassen. Die sog. inter- 
mediare Zone gehort, wie hier schon betont sei, der Nebennierenrinde an. Das 
Nebennnierenmark stellt ein sehr gefaB- und nervenreiches Gewebe dar mit 
reichlichen multipolaren Ganglienzellen und Zellkonglomeraten, deren Zellen 
sich mit Chromsaure braun und mit Eisenchlorid schwarz-griin farben lassen. 
Man bezeichnet sie darum auch als chromaffine oder besser als phao- 
chrome Zellen. Die Blutversorgung geschieht bei den Nebennieren von den 
Arterien der Aorta, der Arteria renalis und den Arterien des Zwerchfells aus 
durch ein subcapsulares GefaBnetz, das die Rinde versorgt und auch das Mark 
mit Blut speist. Neben diesen dringen auch Arteriae perforantes unmittelbar 
durch die Rinde bis in das Mark hinein. Die Nebennierenvenen fithren in das 
Stromgebiet der Vena cava inferior. Was die akzessorischen Nebennieren, die 
wir oben bereits erwahnt haben, anbetrifft, so sind solche, welche die Anord- 
nung von Rinde und Mark zeigen, selten, dagegen sind Anhaufungen 
sog. chromaffinen Gewebes, also dem Mark entsprechend, haufig. 
Bei einer gewissen GréBe bezeichnet man sie nach Thomas? als Para- 
ganglien, die sich an der Carotis, den sympathischen Grenzstrang- 
ganglien, im Plexus renalis, im linken Ganglion stellatum, an der 
Arteria coronaria sinistra, der Arteria mesenterica Superior, an deren 
Abzweigungsstelle im Nierenhilus und langs der sympathischen Nerven 
finden. Konglomerate von Nebennierenrinde finden sich haufig am 
Nierenhilus versprengt, mitunter in den Nieren, ferner an den Venae supra- 
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renales und an den inneren Genitalien. Vergleichend anatomische Studien 
zeigen eine Vereinigung der das Nebennierenmark darstellenden und die 
Nebennierenrinde darstellenden Systeme zu den Nebennieren nur bei den 
Saugern. Bei Fischen besteht eine raumliche Trennung jener beiden Organ- 
systeme, wobei man als Interrenalsystem die der Nebennierenrinde 
entsprechenden, durch lipoide Kérperchen ausgezeichnete Gewebe zusammen- 
fassen muB, als Adrenalsystem das aus chromaffinen Zellen bestehende. 
Beztiglich der Genese laBt sich entwicklungsgeschichtlich die Ableitung des 
Nebennierenrindensystems (Interrenalsystem) aus dem Mesoderm feststellen, 
das chromaffine Adrenalsystem dagegen entwickelt sich als ein Teil des 
Sympathicus aus dem Ektoderm. Die Verteilung des Adrenalsystems auf 
Carotisdriise, auf die Zuckerkandischen Nebenorgane des Sympathicus (Para- 
ganglien) etc. ist auf die embryonale segmentale Anordnung zuriickzufithren. 
-Der Komplex von Interrenalsystem und Adrenalsystem als Nebenniere und 
ihre Beziehung raumlich zur Niere erklart sich aus der Anlage dieser ent- 
wicklungsgeschichtlich an dem Woljfschen Gange. So ist es auch verstandlich, 
warum das Interrenalgewebe sowohl zu den Keimdriisen wie zu den Nieren 
spaterhin als akzessorische Interrenalkérper Beziehungen beibehalten. Auf die 
feinere histologische Struktur der Nebennieren einzugehen, k6énnen wir hier 
verzichten. Die Paraganglien sind histologisch auch am besten durch die 
phaochromen oder chromaffinen Kérperchen charakterisiert. Die akzessorischen 
Interrenalkérper bestehen neben dem bindegewebigen Stroma aus Parenchym- 
zellen volilstandig analogen Baues, wie die Nebennierenrinde, und schlieBlich 
stellen die echten akzessorischen Nebennieren immerhin seltenere Befunde dar. 
Sie sind, wie gesagt, reine Vereinigungen von Interrenal- und Adrenalgewebe. 


Phystologie der Nebennieren, 


Die Physiologie der Nebennieren ergibt zunachst das eine, daB die Exstir- 
pation beider Nebennieren nach kurzer Zeit (Stunden bis Tagen) zum Tode 
aller Tiere fiihrt. Als Ursache ist nicht die Schwere der Operation, sondern die 
Lebenswichtigkeit der Organe zu erkennen. Einseitige Nierenexstirpation fihrt 
zur funktionellen vikariierenden Leistung der tbrigen akzessorischen Inter- 
renal- und Adrenalorgane, bzw. zur Hypertrophie. Nach Bied/** ist bei partieller 
Nebennierenexstirpation das Erhaltensein von etwa */, der gesamten Neben- 
nierensubstanz bei Katzen, Hunden, Kaninchen zur Erhaltung des Lebens 
notwendig. Die Frage, ob beim Tode nach der Exstirpation der Nebennieren 
der Ausfall des Adrenalsystems, also des Markes, oder des Interrenalsystems 
(der Rinde) der ausschlaggebendere ist, laBt sich im allgemeinen wohl 
dahin zunadchst beantworten, daB die Erscheinungen dieses Ausfalls in 
einer schweren Adynamie, d. h. Verminderung der Muskelkraft, Asthenie 
und Apathie bestehen, die zur vollstandigen Lahmung fiihren, gleichzeitig 
mit einem starken Absinken des arteriellen Bluidrucks, Erscheinungen, die 
auf das Nebennierenmark hinweisen. Indessen diirfte, namentlich nach den 
Untersuchungen von Bied/, auch dem interrenalen Gewebe funktionell fir die 
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Lebenswichtigkeit eine gréBere Bedeutung zukommen, da nach Unter- 
suchungen an Saugetieren speziell dann die Lebensfahigkeit des Tieres er- 
halten wird, wenn der zuriickbleibende Rest von */, der Nebennieren nur aus 
Rindengewebe besteht. Sonst 1aBt sich noch speziell aus den experimen- 
tellen Erfahrungen bei Nebennierenexstirpation folgendes sagen: Nebennieren- 
exstirpation macht den sog. Zuckerstich unwirksam. Bei einseitiger Neben- 
nierenexstirpation fiihrt der Zuckerstich zum Verlust der Chromierbarkeit des 
Nebennierenmarks in der zuriickgebliebenen Nebenniere. Die daraus gezogenen 
Schliisse, daB der Zuckerstich auf das Nebennierenmark und von dort auf 
die Leber durch dieses wirkt, sind indessen hinfallig (/arisch**), da der 
Operationsreiz an sich die Nebennieren zu starkerer Sekretabgabe anregt. 
Adrenalin erzeugt nach Starkenstein** auch an nebennierenlosen Tieren 
eine Glykosurie. Auf Pigmentveranderungen der Haut (gesteigerte Pigment- 
bildung) nach Nebennierenexstirpation weisen Versuche von Kénigstein*’ hin, 
ob indessen zur Pigmentbildung lediglich das Mark dient, ist bisher nicht 
entschieden. Was die Einwirkung der Nebennierenexstirpation auf andere 
endokrine Driisen (Schilddriise, Hypophyse, Keimdriisen, Pankreas) betrifft, 
so lassen sich daritber keine nennenswerten Angaben machen. 


Cremic der Nebennieren = 

Die geschichtliche Entwicklung im einzelnen tbergehen wir, erwahnen 
nur, daB schon 1856 von Vulpian in den Nebennieren ein Chromogen fest- 
gestellt worden ist, das sich mit Eisenchlorid griin, durch Alkalien, Luft, Licht, 
Jod und Chlorwasser rot farbt. Nach den Voruntersuchungen v. Firths* und 
Abels ist dann von Takamine im Jahre 1901 das Adrenalin rein dar- 
gestellt worden. Das Adrenalin hat folgende von Friedmann aufgedeckte 
chemische Konstitution : CH 


Tes. 
(HO)C C-CH (OH) CH,- NHCH3. 
GL NO. | | 
(HO)G GH 
aA 
CH 
Darnach ist es ein Ortho-dioxyphenylathanolmethylamin oder Methylamino- 
athanolbrenzcatechin. Es ist in jiingster Zeit auch die Synthese des Praparats 
gelungen. Wahrend das synthetische Adrenalin optisch inaktiv ist, dreht 
das natiirliche Praparat den polarisierten Lichtstrahl nach links. Die In- 
aktivitat des synthetischen Praparats ist dadurch bedingt, daB es zu 
gleichen Teilen aus rechts- und linksdrehendem Suprarenin besteht. Eine 
Zerlegung dieses ergab dann aber, daB das hieraus resultierende Links- 
suprarenin sich physiologisch, chemisch und physikalisch in nichts vom natiir- 
lichen Adrenalin unterscheidet, wahrend das daraus resultierende d-Suprarenin 
eine sehr verringerte Wirkung des natiirlichen hat. In bezug auf die physio- 


* v. Firth nannte den Kérper Suprarenin, Abel Epinephrin und Takamine Adrenalin. 
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logische Wirkung steht das racemische inaktive Adrenalin in der Mitte. 
Beziiglich des chemischen Aufbaues der Adrenalinbildung folgen wir der Ver- 
mutung £. Friedmanns, wonach als Vorstufe dieses Kérpers Oxyphenylserin 
oder Oxyphenylmethylserin in Frage kommen, méglicherweise aber auch 
Thyrosin und Phenylalanin. Ein naheres Eingehen auf diese Frage eriibrigt 
sich hier. Wir werden bei der Besprechung der Stellung des Diabetes zur Frage 
der inneren Sekretion noch einmal auf diese Genese zuriickkommen. Der chemi- 
sche Nachweis des Adrenalins, der fiir die ganze Frage der Nebennieren- 
wirkung von wesentlicher Bedeutung ist, griindet sich auf Farbenreaktionen, 
bzw. auf die reduzierende Wirkung. Man hat diese Verfahren: Eisenchlorid- 
reaktion, Jodreaktion auch zu quantitativen Bestimmungen zu benutzen versucht, 
doch sind sie keineswegs als sichere Methoden anzuerkennen. Auch die neueste 
Modifikation der Jodmethode durch Saure darf, wenn auch als eine sehr 
empfindliche Reaktion, doch nicht als einwandfrei angesehen werden. Auf die 
Tatsache, daBf Adrenalin sich durch 1—2°/,,ige Sublimatlésung rot farbt, 
sofern in der Sublimatlésung etwas Calcium bicarbonicum enthalten ist, sei 
hingewiesen, ferner auf die Tatsache der Rotfarbung der Adrenalinlésung 
durch Mangansuperoxyd. 


Physioloctiedes Adrenatlins™. 

Als wesentlichste Wirkung des Adrenalins ist die Steigerung des Blut- 
drucks anzusehen, die durch Einverleibung von Adrenalin in die Blutbahn 
bewirkt wird. Es ist dabei die Adrenalwirkung als eine Vasoconstriction auf- 
zuiassen und wird gesteigert, wenn die gleichzeitig dabei auftretende puls- 
verlangsamende Wirkung des Adrenalins durch Atropinisierung oder Durch- 
schneidung des Vagus ausgeschaltet wird: man erhalt so eine auf ein mehr- 
faches MaB gesteigerte Blutdruckwirkung bei intravendser Injektion. Es ist 
nun wichtig, daB man mit Adrenalin, selbst bei kleinsten Dosen, groBe Blut- 
drucksteigerungen zu erhalten in der Lage ist. Nach Bied/ erhalt man bei 
Verwendung natiirlichen Adrenalins oder synthetischen Suprarenins bereits 
-mit 0:0005 mg, sicher mit 0-002 mg pro Kilo Tier einen charakteristischen Druck- 
anstieg von ca. 15—25 mm Hg, mit 0:005 mg kann die Drucksteigerung 
50 mm Hg und mit 0-01 mg bereits 80—100 mm Hg betragen. Weitere Stei- 
gerungen der Dosis fiihren zu héheren Blutdruckwirkungen, wobei die maxi- 
male Blutdrucksteigerung durch 0-1 mg Adrenalin erreicht wird. Noch weitere 
Steigerungen fiihren nur zu toxischen Effekten, pldtzlichem Herzstillstand 
oder Flimmern, zuweilen Lungenddem (Biedl). Die Art der blutdruck- 
steigernden Wirkung besteht hauptsachlich in einer vasoconstrictorischen 
Wirkung auf die GefaBe des Splanchnicusgebiets, wobei diese, sich stark 
kontrahierend, nunmehr das Blut aus dem Splanchnicusgebiet . in das 
Extremitatengebiet verdrangen. Dabei werden in erster Linie, u. zw. mit sehr 
schwachen Dosen, schon die NierengefaBe zur Contraction gebracht. Auf die 
GefaBe des Gehirns wird dabei anscheinend keine vasoconstrictorische, vielleicht 
sogar eine dilatatorische Wirkung ausgeiibt. Ebenfalls ist eine direkte Beein- 
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flussung des Lungenkreislaufes im Sinne einer Vasoconstriction kaum anzu- 
nehmen. Auch die Coronararterien scheinen gegenitber dem Adrenalin nicht 
vasoconstrictorisch beeinfluBt zu werden. Der Angriffspunkt des Adrenalins 
ist sicher in erster Linie peripher, es wirkt unmittelbar auf die GefaBe, wenn 
auch eine Einwirkung auf das vasomotorische Centrum nicht auszuschlieBen 
ist; dabei kommt in erster Linie eine Einwirkung auf die kleineren und mitt- 
leren GefafBe in Frage, indem es hier eine Contraction der glatten Muskulatur 
hervorruft; es scheinen aber auch die Capillaren, da sie selbst die Fahigkeit 
der Contraction besitzen, durch Adrenalin constrictorisch beeinfluBt zu werden. 
Wie weit Venen durch das Adrenalin vasoconstrictorisch beeinfluBt werden, 
steht dahin. Experimentell zeigt sich nach subkutaner Injektion beim 
Menschen von 05 mg Adrenalin schon nach 5—12 Minuten ein Ansteigen 
des Blutdrucks, der 2—3 Stunden auf maximaler Hohe verharrt, um dann 
wieder abzusinken (Bied/). Subkutane und intramuskulare Injektionen von 
Adrenalin wirken in gleicher Weise blutdrucksteigernd. Intravenése Injektion 
ist beim Menschen gefahrlich wegen der leicht aus dem Tierexperiment zu 
berechnenden toxischen Wirkung. Intrastomachale Einverleibung von Adrenalin 
fiihrt zu keinen toxischen Erscheinungen, da wahrscheinlich das Adrenalin 


im Magendarmkanal seiner specifischen Eigenschaft entkleidet wird. 

Die vasoconstrictorische Wirkung des Adrenalins ist zu einer biologischen Methode, 
zur quantitativen Schatzung des Adrenalins von Trendelenburg ausgebaut, wobei die 
Bauchvene eines Frosches mittels entsprechender Apparatur mit Ringerscher Fliissigkeit 
aus einer Mariotteschen Flasche durchspiilt wird, in der Weise, da8B etwa 30—40 Tropfen 
in der Minute bei etwa 10 cm Wasserdruck aus der grofen Bauchvere herausfliefen. 
Die Zahl der abflieBenden Tropfen wird pro Minute festgestellt und nunmehr die auf 
Adrenalin zu priifende Losung unter gleichen Verhaltnissen in den zufiihrenden Schlauch 
eingespritzt. Je nach der Starke des Adrenalins vermindert sich die Tropfenzahl. Die 
Verminderung der Tropfenzahl tritt sehr schnell ein, das Lumen der Vene kann mehr 
oder minder bald wieder frei werden. Auf diese Weise kann noch eine Adrenalinmenge 
von 0:00000125 mg nachgewiesen werden. Es ist zur Eichung einer Adrenalinlésung 
immer der Eichungswert eines genau dosierbaren kiinstlichen Adrenalinpraparates in 
Anwendung zu ziehen. Uber die genauere Technik cf. in Brugsch-Schittenhelm® die Be- 
schreibung der Methode. 


Das Adrenalin besitzt nun neben der vasoconstrictorischen eine auf das 
sympathische Nervensystem gerichtete Wirkung, u. zw. in dem Sinne, daB 
es eine in specie das sympathische Nervensystem erregende Substanz darstellt 
oder besser, daB es der Erreger des sympathischen Nerven- 
Systems ist. Um ein Verstandnis dafiir zu gewinnen, werden wir hier eine 


Besprechung des neuesten Standes unserer Kenntnisse des vegetativen Nerven- 
systems einfiigen. 


Das vegetative Nervensystem31, 


BekanntermaBen unterscheidet man das animale, sich aus motorischen 
und sensiblen Nerven zusammensetzende Nervensystem, dem ein zweites, das 
vegetative Nervensystem, gegeniibersteht (vgl. Taf. XVIII). Dieses vegetative 
Nervensystem versorgt mit einem Wort die Eingeweide, im speziellen motorisch 
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die glatte Muskulatur und sekretorisch die sog. inneren Organe. Auch das Herz 
untersteht dem vegetativen Nervensystem. Die Differenzierung dieses vegetativen 
Nervensystems vom motorischen gelingt heute anatomisch-physiologisch und 
wurde in erster Linie von Langley** durchgefithrt, wobei das Unterschiedliche 
des animalen und des vegetativen Nervensystems darin beruht, daB die zu- 
fiihrenden Nervenfasern beim animalen Nervensystem unmittelbar zu den 
Erfolgsorganen, seien es Muskelkérper oder Nervenkérper der Muskelfaser, 
seien es sensible Endkérperchen, ziehen, wahrend beim vegetativen Nerven- 
system stets eine Ganglionzelle zwischen dem Erfolgsorgan und der aus dem 
Centralnervensystem austretenden Faser eingeschaltet ist, so da man hier von 
praganglionarer und postganglionarer Faser spricht. Der Ubergang eines 
Reizes von der praganglionaren zur postgangliondren Faser kann, wie uns 
die Versuche von Langley lehren, durch Nikotin gelahmt werden, so daB man 
gerade in dem Nikotin ein sehr gutes anatomisch-physiologisches Unter- 
scheidungsmerkmal fiir die Abgrenzung des vegetativen Nervensystems besitzt. 
Das ganze vegetative Nervensystem nun wieder 1aBt sich des weiteren differen- 
zieren, u. zw. in einen Teil, den man als den sympathischen Anteil bezeichnen 
kann oder schlechtweg Sympathicus, und in einen zweiten Anteil, den man als 
autonomes Nervensystem bezeichnet. Im Gegensatz zu Langley, der die Ge- 
samtheit des vegetativen Nervensystems autonomes Nervensystem nennt, 
bezeichnen die deutschen Autoren mit dem Ausdruck autonomes Nervensystem 
denjenigen Anteil des vegetativen Nervensystems, der aus dem Mittelhirn und 
verlangerten Mark entstammenden Nervenfasern besteht (in der Bahn des 
Nervus 3, 7, 9 und 10) (kranio-bulbarer Abschnitt des autonomen Nerven- 
systems), ferner die Fasern, die aus dem untersten Lumbal- und Sakralmark 
stammen und im Nervus pelvicus verlaufen (sakraler Anteil des autonomen 
Nervensystems). So wie entwicklungsgeschichtlich das autonome Nervensystem 
sich vor dem sympathischen auszeichnet, so besteht auch in funktioneller 
Beziehung ein gewisser Gegensatz zwischen sympathischem und autonomem 
Nervensystem. Die glatten Muskelfasern einschlieBlich der GefaBe, ferner die 
Driisen werden vom Sympathicus auf der einen Seite und vom autonomen 
Nervensystem auf der anderen Seite versorgt. Nur den Haarmuskeln, vielleicht 
auch den Schweifdriisen und einem Teil der GefaBmuskeln der Eingeweide 
kommt eine wahrscheinlich rein sympathische Innervation zu. Bei allen vom 
sympathischen und autonomen Nervensystem versorgten glatten Muskeln und 
Driisen ist nun in gewissem Sinne zwischen der Funktion des sympathischen 
und des autonomen Nervensystems ein Antagonismus gegeben. Allerdings soll 
damit nicht ein vollkommener Antagonismus angedeutet sein, im Gegenteil ist 
gleichzeitige Funktion sowohl der entsprechenden Sympathicus- als auch der 
Fasern des autonomen Nervensystems denkbar (Synergismus). Uber die 
Funktion im speziellen, d. h. die Wirkungsweise des sympathischen und der 
Funktion des autonomen Nervensystems haben wir in neuerer Zeit wesentliches 
durch pharmakologische Experimente erfahren. Der Versuche Langleys mit 
Nikotin war schon gedacht, daB es in elektiver Weise den Ubergang des Reizes 
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von der praganglionaren zur postgangliondren Nervenfaser hemmt. Vom 
Atropin wissen wir des weiteren, daB es ein das autonome System lahmendes. 
Gift ist, wahrend umgekehrt die Substanzen der Muskaringruppe (Muskarin, 
Pilokarpin, Physostigmin) Gifte sind, die auf Organe, bzw. Organsysteme, 
die vom autonomen Nervensystem innerviert werden, als erregende Mittel an- 
gesehen werden miissen. Dabei sei von vornherein betont, daB sympathischen 
wie autonomen Nerven nicht bloB die Aufgabe zu erregen zufallt, sondern 
daB es specifische Nervenfasern in jedem der beiden Systeme gibt, die wir 
als hemmend ansehen miissen, so daB man von einer sympathischen Forderung 
und sympathischen Hemmung, autonomen Férderung und autonomen 
‘Hemmung spricht. Am Herzen beispielsweise ist das Pilocarpin ein Gift, das 
die herzhemmenden Vagusfasern erregt, das Atropin ein Gift, das die herz- 
hemmenden Vagusfasern lahmt. Von allen pharmakologischen Substanzen 
nun in ihrer Wichtigkeit am bedeutendsten erscheint das Adrenalin mit Hin- 
sicht darauf, daB es eine Substanz ist, die in elektiver Weise auf das sympathi- 
sche Nervensystem einzuwirken im stande ist, u. zw. ohne Riicksicht darauf, 
ob die sympathische Nervenfaser die Funktion der Hemmung oder die Funktion 
der Forderung hat. Da die Aufgabe der sympathischen Fasern nun eine 
auBerordentlich vielfaltige ist, so ist es notwendig, um die Adrenalinwirkung 
auf das sympathisch innervierte System kennen zu lernen, sie nunmehr 
genauer auseinanderzusetzen. Wir kénnen das einigermafBen summarisch tun. 

Die Wirkung des Adrenalins auf die Gefafe war bereits oben be- 
sprochen. Es zeigt sich dabei in allen Versuchen, daf das Adrenalin nicht 
unmittelbar auf die GefaBmuskulatur einwirkt, sondern auf die sympathischen 
Endigungen in den GefaBen. Am Herzen verursacht das Adrenalin, sofern 
man den Vagus durch Atropin ausgeschaltet hat, nur so ist eine reine Be- 
urteilung der Adrenalinwirkung mdglich, eine Verstarkung der Kammersystole 
neben Beschleunigung der Contraction. Diese Verstarkung und Beschleunigung 
der Herztatigkeit durch Adrenalin ist auch am isolierten Herzen im Langen- 
dorjfschen Apparat zu erzielen. Auch hier wirkt das Adrenalin atf die 
sympathischen Nervenendigungen erregend ein. Beziiglich der Einwirkung 
des Adrenalins auf die Lungen kann man heute als sicher annehmen, daB 
es entgegengesetzt dem Vagus (autonomes Nervensystem) wirkt, welch 
letzterer die Bronchialmuskeln zur Contraction bringt, wahrend Adrenalin den 
Bronchialmuskelkrampf zur Lésung bringt. Daher, wie nebenbei bemerkt 
werden mag, die auferordentlich giinstige krampflésende Wirkung des 
Adrenalins beim Bronchialasthma. Am Verdauungskanal kommt die 
Wirkung des Adrenalins einer Reizung des Splanchnicus gleich, d. h. die 
gesamte Darmmuskulatur erschlafft, nur der Sphincter pylori und der Sphincter 
ileocoecalis und der innere SchlieSmuskel des Mastdarms werden, genau wie 
bei der Splanchnicusreizung, zur Contraction gebracht. Alsdann sei noch von 
wichtigeren Wirkungen des Adrenalins die uterus contractionsbefordernde 
angegeben, die auch zu physiologischen Auswertungen des Adrenalins als 
quantitative Schatzungsmethode verwendet worden ist (Methode A. Fraenkel). 
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Auch die Einwirkung des Adrenalins auf das Auge ist physiologisch 
auBSerordentlich wichtig. Es kommt diese Wirkung des Adrenalins gleich der 
Reizung des Halssympathicus, d. h. durch Contraction des Miillerschen 
Muskels wird eine Protrusio bulbi erzeugt und ferner eine Erweiterung der 
Pupillen durch Contraction des M. dilatator pupillae. Dabei ist es wichtig, 
daB auch hier wieder das Adrenalin auf die sympathischen Endorgane wirkt, 
da nach Ausschaltung des Ganglion cervicale supremum die Wirkung des 
Adrenalins bestehen bleibt. Man kann auch am ausgeschnittenen Auge die 
Adrenalinwirkung erhalten, worauf sich die Ehrmannsche Methodik des 
- Adrenalinnachweises am herausgeschnittenen Bulbus des Frosches griindet. 
Da indessen auch andere Substanzen als Adrenalin Abhnliche Pupillen- 
erweiterungen am herausgeschnittenen Froschbulbus erzeugen kénnen, so 
darf diese Reaktion nicht als eindeutig gelten. Die Adrenalinmydriasis zeigt 
noch einige besondere Merkwiirdigkeiten insofern namlich, als nach intra- 
vendser Injektion selbst kleinster Dosen Adrenalins diese auftritt, wahrend sie 
ausbleibt, wenn man in den Conjunctivalsack beim Menschen (auch beim 
Tier) selbst konzentrierte Lésung (1°/,.-Lésung) eintraufelt. Indessen bei 
bestehenden Defekten des Hornhautepithels gelingt die Mydriasis sehr leicht. 
Nun hat sich weiter gezeigt, daB, wenn man das obere Halsganglion des 
Sympathicus exstirpiert, daB dann die Adrenalinmydriasis nach Instillation 
in den Bindehautsack viel leichter gelingt, als unter normalen Verhaltnissen. 
Das gleiche fand Léwi** nach der Exstirpation des Pankreas, so daB er daraus 
den SchluB zog, daB normalerweise dem Pankreas die Funktion zufalle, 
Hemmungsstoffe fiir manche vom Sympathicus innervierte Organe abzugeben. 
Indessen haben weitere neuere Versuche uns gelehrt, daB auch andere abdomi- 
nelle Eingriffe ahnliche Erscheinungen erzeugen, so daB man schon darum aus 
dem Léwischen Versuch die Annahme eines Hemmungsstoffes als nicht absolut 
schliissig halten kann. Straub** fiihrt zur Klarung der leichteren Auslésung 
der Adrenalinmydriasis nach Exstirpation des obersten Ganglions des Hals- 
sympathicus diese auf eine starkere vasodilatatorische Blutfiille der Conjunctival- 
gegerid zuriick, die zu schneller Resorption des Adrenalins fiihrt und auf ein 
leichteres Ansprechen der Sympathicusendigungen am Dilatator nach der Aus- 
schaltung des Ganglions. Diese erhéhte Anspruchsfahigkeit tritt sowohl ein 
nach der Exstirpation des Halsganglions wie nach der Durchschneidung des 
Halssympathicus, nach der Durchschneidung der vorderen Rami communi- 
cantes in diesem Gebiet und schlieBlich auch nach Durchschneidung des 
Riickenmarks. Es ist wohl darum auch anzunehmen, da8 die nach Zak’ bei 
Affektionen des Peritoneums, des Magens und Darms auftretende, leicht zu 
erzielende Adrenalinmydriasis durch Instillation in den Bindehautsack gleich- 
zusetzen ist einem starkeren Erregungszustand in den sympathischen Inner- 
vationsendigungen am Dilatator pupillae, wodurch die Léwische Beobachtung 
fiir das Pankreas das Beweisende verliert. US 

Das Adrenalin zeigt weiter eine Einwirkung auf die Driisen. So reizt 
es die Speichel- und Schleimdriisen zur Sekretion, wobei im speziellen dic 
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Speicheldriisen den sog. diinnfliissigen Speichel secernieren, den man auch 
erhalt nach Reizung der Chorda tympani. Dabei ist diese Sympathicuswirkung 
auch zu erzielen nach Exstirpation des obersten Ganglions des Halssympathicus 
und nach der Durchschneidung der Chorda tympani. Es handelt sich auch 
hier um eine Reizung der sympathischen Endigungen in der Drie. 
Adrenalin scheint sodann, nach den Untersuchungen von Yukawa**, die 
Sekretion des Magensafts anzuregen, nach den Untersuchungen von 
Langley*” die Sekretion der Galle, dagegen wird das Pankreas nach 
Langley*’ durch Adrenalin nicht angeregt, héchstens eine bestehende Sekretion 
vermehrt. GroBe Dosen sind sogar in der Lage, die Sekretion des Pankreas 
zu hemmen. Die SchweiBdritsen werden, trotzdem ihre sympathische 
Innervation angenommen wird, merkwiirdigerweise nicht von Adrenalin zur 
Erregung gebracht. Auf die Nieren wirkt das Adrenalin zunachst sekretions- 
vermindernd (es tritt eine Verkleinerung des Organs ein) durch eine 
contractorische GefaBwirkung, nach deren Erschlaffung alsdann Polyurie statt- 
findet. Die Nebenniere wird nach Biedl zunachst so beeinfluBt, daB der 
venése BlutabfluB® gesteigert wird, alsdann folgt die Phase verminderten Blut- 
abflusses. Von der Einwirkung des Adrenalins auf das Blut erscheint uns 
das Wesentlichste neben einer geringen Eindickung mit Erhohung des specifi- 
schen Gewichts und Vermehrung der roten Blutkérperchen, die auftretende 
Leukocytose, wobei im speziellen die neutrophilen Leukocyten und eosinophilen 
Leukocyten vermehrt, die mononuclearen Leukocyten dagegen vermindert werden. 
Es sei hier ausdriicklich auf den Gegensatz hingewiesen zu jenen Pharmaca, die 
reizend, bzw. lahmend auf das autonome Nervensystem einwirken, z. B. Pilocarpin, 


das umgekehrt wie das Adrenalin Vermehrung der Lymphocyten und Verminderung der 
eosinophilen und neutrophilen Leukocyten hervorruft. 


Von den Stoffwechselwirkungen ist als die wichtigste einmal 
die Glykosurie hervorzuheben, auf deren speziellen Genese weiter unten, wenn 
die stoffwechselphysiologischen Beziehungen der einzelnen Driisen unter- 
einander besprochen werden, eingegangen wird, sodann die Einwirkung des 
Adrenalins auf den Stickstoffwechsel und die Harnsaureausscheidung. Beide 
Einwirkungen werden eben dort besprochen werden und schlieBlich sei noch 
erwahnt, daB subcutane, bzw. intraperitoneale Injektionen von Adrenalin die 
Temperatur zu steigern im stande sind. 

Uber die physiologische Chemie der Nebennierenrinde sind unsere Kennt- 
nisse viel hypothetischer. Des reichlichen Gehaltes der Nebennierenrinde an 
Cholin war schon gedacht. Letzteres, chemisch als Trimethyloxyathyl- 
ammoniumhydroxyd 

on /-H,CH,OH 
CH,—N< 
CH,“ OH 


anzusprechen, ist nicht nur in der Nebenniere anzutreffen, sondern findet sich 
in allen parenchymatésen Organen und ist als ein Spaltungsprodukt des 
Lecithins, bzw. des Protagons aufzufassen. Die Annahme, daB das Cholin 
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als blutdrucksenkende Substanz ein Antagonist des Adrenalins sei, dirfte in 
dieser allgemeinen Fassung zum mindesten nicht zutreffen, Panel da nach 
Durchschneidung der Nervi vagi oder nach Ausschaltung dieser durch 
Atropin, kleine Cholindosen eine blutdrucksteigernde Wirkung ausiiben. Das 
von Popielski in der .Nebennierenrinde entdeckte Vasodilatin (ein chemisch 
nicht definierter K6rper) diirfte, wenn auch nicht identisch, so doch zum 
mindesten als cholinhaltiger Kérper aufzufassen sein. 

Die Lipoidgranula in den Zellen der Nebennierenrinde wurden bereits 
erwahint. Ebenso sei auch hier noch einmal darauf hingewiesen, daB die 
Nebennierenrinde sehr reichlich Lecithin enthalt. Da die Nebennierenrinden- 
srauula das polarisierte Licht nach Untersuchungen von Kaiserling®® zum 
groBten Teil doppelt lichtbrechen, so ist anzunehmen, da® ein groBer Teil 
dieser aus Lecithin besteht, das seiner chemischen Natur nach als ein 
sog. Phosphatid, d. h. eine Verbindung zwischen einer Fettsdure, Glycerin- 
phosphorsaure und Cholin zu betrachten ist. Sicher ist aber aus mikrochemi- 
schen Untersuchungen anzunehmen, da8 in der Nebennierenrinde neben diesem 
aucn sog. Cholesterinester, die ganz besonders stark doppellichtbrechend sind, 
enthalten sind, vielleicht auch freies Cholesterin, das sich in fettsaurem 
Lecithin und Fetten leicht lést und unter diesen Umstanden ebenfalls doppel- 
lichtbrechende Kérnchen ergibt. Physiologisch sind die Beziehungen dieser 
Lipoide nicht hinreichend erforscht. Die entgiftenden Funktionen der Neben- 
nierenrinde, wie man das, entsprechend anatomischen Veranderungen, die man 
nach Infektionen, Vergiftungen mit Cyankali, Phosphor etc. gefunden hat, 
zu schlieBen geneigt war, sind doch noch mehr oder minder hypothetischer 
Natur. Viel wichtiger ist die Beziehung der Nebennierenrinde zu gewissen 
Anomalien des Gehirns und der Keimdriise. So ist es eine entwicklungs- 
geschichtlich interessante Beobachtung, daB hypoplastische Gehirnentwicklung 
sehr haufig mit einer Hypoplasie der Nebennierenrinde einhergeht. Ferner 
1aBt sich eine Hypertrophie der Nebenniere zur Zeit der Schwangerschaft 
feststellen und eine Abhangigkeit ferner der Entwicklung der Keimdriisen, 
bzw. der Geschlechtsteile von der GréBe der Nebennierenrinde, vor allen 
Dingen aber eine Abhangigkeit der Geschlechtsfunktionen von der Nebenniere. 
Seit Marchand*® weisen viele Beobachtungen auf die Nebennierenrinden- 
vergréBerung bei Pseudohermaphroditismus hin. Kinder mit Hypernephromen 
zeigen sehr haufig des ferneren das Symptomenbild der frithzeitigen Geschlechts- 
entwicklung mit einer gewissen Wachstumtendenz des Kérpers und schlieBlich 
hat Apert*? auf ein Krankheitsbild aufmerksam gemacht, das er Hirsutismus 
nennt und das sich durch exzessive Behaarung, Stérungen der Sexualsphare, 
abnorme Fettbildung kennzeichnet, bei gleichzeitig zu beobachtender Ge- 
schwulstbildung in den Nebennieren. Wenn auch aus all diesem eine pragnante 
Beziehung, vor allen Dingen eine Definierung dieser noch nicht vollig scharf 
gelingt, so kann man doch das eine entnehmen, daf zum mindesten zu den 
Keimdriisen und wachstumsregulierenden Driisen Beziehungen seitens der 
Nebennierenrinde bestehen. 
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Die Hypophyse. 
Anatomie. 


Die Hypophyse besteht aus einem in der Sella turcica gelegenen driisigen 
Vorderlappen und einem nervésen Hinterlappen. Sie wird umschlossen von 
der Dura mater, die sich durch eine Offnung der Sella turcica hindurch in diese 
senkt. Wahrend der vordere driisige Lappen nur einen kleinen Fortsatz auf 
den sog. Hypophysenstiel nach oben cerebralwarts entsendet, steht der Hinter- 
lappen als Hypophysenstiel mit dem Infundibulum des Gehirns in Verbindung. 
Der iiber dem Infundibulum gelegene dritte Ventrikel dringt durch einen 
als Recessus infundibuli bezeichneten Trichterstiel in den Hypophysenstiel 
ein. Die Blutversorgung des Vorderlappens geschieht von Asten der Carotis 
interna aus, des Hinterlappens von GefaBen der Pia mater. Histologisch 
finden sich im Vorderlappen Epithelschlauche von sog. chromophilen Zellen 
mit specifischen Granula (eosinophile und basophile), daneben nichtgranulierte, 
sog. Hauptzellen. Im Vorderlappen befindet sich eine kleine Cyste (Rathkesche 
Tasche), die entwicklungsgeschichtlich auf die Ausstiilpung der Mundbucht 
zuriickzufiihren ist. Zwischen Vorderlappen und Hinterlappen liegt die 
sog. Pars intermedia, der histologisch insofern ein besonderer Charakter zu- 
kommt, als hier sich kolloidai gefiillte Follikel finden. Sie wird auch als 
Korkschicht oder Markschicht bezeichnet. Der Hinterlappen charakterisiert 
sich. histologisch als aus nervésen Elementen (Nervenfasern) und Glia- 
geweben bestehend. Entwicklungsgeschichtlich stammt, wie schon erwahnt, 
der Vorderlappen aus der Mundbucht. Es ist das eine in der vierten Embryonal- 
woche sich findende Ausbuchtung des Entoderms der Mundbucht (Rathkesche 
Hypophysentasche), der sich eine gleiche Ausbuchtung des Bodens des dritten 
Ventrikel als Processus infundibularis von hinten anlegt. Die Entwicklung des 
nervésen Hinterlappens tritt gegenitber der des Vorderlappens beim Menschen 
stark zuriick. 

Beziiglich des Sekretionsmechanismus der Hypophyse ist eine Reihe von 
Theorien aufgestellt (Thom*, Thaon**, Haller‘). Nach letzterem ergieBt sich das 
Sekret aus dem Driisenschlauch des Vorderlappens in den Subduralraum durch 
eine am vorderen Rande der Hypophyse sich findende Offnung. Edinger* 1aBt 
die Hypophysenzellen des Vorderlappens in perivasculare Lymphraume ein- 
miinden, die schlieBlich mit den Lymphraumen des Infundibulums in Beziehung 
stehen und durch die Spalten der Glia in das Gehirn einmiinden. Fiir jene 
Ansicht, da der Abflu8weg durch den Hypophysenstiel erfolgt, spricht auch 
der Befund von hyalinen Kérperchen im Hinterlappen und im lockeren Gewebe 
um ‘den Hypophysenstiel durch Herring**. Es waren dann diese hyalinen 
K6rperchen das specifisch wirksame Sekret der Hypophyse. 


Physiologie der Hypophyse. 


Als sicher mu8 man zunachst annehmen die Veranderung der Hypophyse 
nach der Exstirpation der Schilddriise. So hat Stieda*’, von vielen Nachunter- 
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suchern bestatigt, eine Zunahme der Hypophyse im Laufe der Zeit, oft bis 
auf das Doppelte nach Thyreoidektomie gefunden, wobei besonders die Unter- 
suchungen von Herring gelehrt haben, daB das Kolloid in dem vorderen Lappen 
der Hypophyse zunimmt. Nach Bied/ ist die oft bis auf das Sechsfache er- 
folgte Hypertrophie der Pars intermedia das Wichtigste. Auch nach Ent- 
fernung der Keimdriisen ist eine Hyperplasie der Hypophyse zu konstatieren, 
wobei insbesondere die eosinophilen Granulazellen zunehmen. Sehr wichtig 
sind die Befunde iiber die Zunahme der Hypophyse wahrend der Schwanger- 
schait. Insbesondere lehren hier die Untersuchungen von Erdheim und Stumme* 
eine Veranderung der histologischen Struktur in dem Sinne, daB unter Er- 
driickung der an GréBe, vielleicht auch an Zahl abnehmenden eosinophilen 
Zellen die Hauptzellen eine Metamorphose in die sog. Schwangerschaftszellen 
durchmachen. Das sind groBe Zellen, die sich besonders mit Eosin rot farben 
und fein granuliert sind. Nach der Schwangerschaft bilden sich diese Zellen 
wieder zu sog. Hauptzellen um. Die VergréBerung der Hypophyse in der 
Schwangerschaft bezieht sich nur auf den vorderen Driisenlappen. 

Die Exstirpation der Hypophyse weist nur dann eindeutige Resultate auf, 
wenn sie nach der Methode von Pawlesco*® ausgefiihrt wird. Letztere Methode 
verzichtet gewissermaBen auf das Arbeiten im Dunklen, der Zugang geschieht 
von der Schadelbasis aus durch die Mundhéhle und legt die Hypophyse lateral- 
warts unter dem Schlafenlappen frei. Es zeigt sich nun, da8B eine vdllige Ex- 
stirpation der Hypophyse den Tod der Tiere (Hund, Katze) sofort herbeifiihrt. 
Das gleiche tritt ein durch Ablésung des Hypophysenstiels vom Gehirn. Teil- 
weise Exstirpation des driisigen Vorderlappens ist nach Versuchen von Cushing 
mit dem Leben der Tiere vereinbar, doch entstehen teilweise Erscheinungen, 
wie Polyurie, Glykosurie, Fettsucht, Stoérungen der Sexualfunktion (cf. hierzu 
die Auseinandersetzungen auf S. 353 im Artikel ,,Fettsucht“, daselbst ist auch 
die einschlagige Literatur zitiert). 

Neuerdings hat auch Aschner ein intrabuccales Verfahren der Exstirpation 
der Hypophyse angegeben, dem allerdings von Biedl vorgeworfen wird, es 
fiihre nicht zur totalen Hypophysektomie, insofern namlich, weil es die Pars 
intermedia am Hypophysenstiel zuriicklaBt. Darum sei auch Aschners SchluB- 
folgerung, daB die Hypophyse kein lebenswichtiges Organ sei, eben wegen 
jenes Zuriicklassens eines groBen Teils der Pars intermedia hinfallig. Indem 
wir diese Frage noch offen lassen, kénnen wir aber mit Aschner und den 
anderen Experimentatoren den sicheren Schlu8 ziehen, daB bei wachsenden 
Tieren die Hypophyse schwere Stérungen des Wachstums hervorruft. Diese 
Versuche decken sich mit denen von Ascoli und Legnani. Als das Wesentlichste 
mu8 man hier die Storungen am Skelet ansehen, die darin bestehen, da die 
Epiphysenfugen erhalten bleiben und die Knochen zarter, weniger kalkreich, 
erscheinen. Die Knochen zeigen ferner abnorme Verkriimmungen. Rontgeno- 
logisch fallt neben dem Erhaltensein der Epiphysenfugen auch die schlechtere 
Kalkablagerung auf. Auch die Zahnentwicklung bleibt zuriick und neben 
diesen Skeletstérungen ist eine starke Fettentwicklung zu konstatieren. Dadurch 
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gewinnen die im Wachstum zuritckgebliebenen Tiere ein plumpes, jugendliches 
Aussehen. Neben der Stérung des Knochenwachstums und der Fettentwicklung 
findet sich als drittes Symptom das Zuriickbleiben der auBeren Genitalentwick- 
lung und der inneren Keimdriisen. Auch auf die Organe mit innerer Sekretion 
iibt die (partielle) Hypophysenexstirpation bei solchen jugendlichen Tieren 
Stérungen hervor; so bleiben die Milz, die Schilddriise, die Nebenniere kleiner. 
Die Schilddriise im speziellen ist durch Kolloidatrophie und Verringerung des 
interfollikularen Gewebes ausgezeichnet. Die Nebennieren zeigen Blutungen 
und eine gewisse Entdifferenzierung der Rinde. Die Thymusdriise ist frih- 
zeitig fettdurchwuchert und bildet schlieBlich nur ein Organ, das vielleicht 
1/, der GrdBe einer normalen Thymusdriise erreicht. Die stoffwechsel- 
pathologischen Veranderungen bei hypophysektomierten jugendlichen Tieren er- 
geben nach Herabsetzung des Stoffwechsels eigentiimliche Stérungen im 
Kohlenhydratstoffwechsel, Stickstoffwechsel und Phosphorstoffwechsel, auf die 
wir im Zusammenhang noch weiter unten eingehen werden. 

Uber die Hypophyse existiert eine Hypothese von v. Cyon*®, der in ihr neben 
der Schilddriise ein Regulationsorgan zur Regulierung der Blutfiille des 
Gehirns sah. Diese Hypothese, die sich auf die elektrische Reizung der 
Hypophyse und deren Folgeerscheinungen auf den Blutdruck durch v. Cyon 
grindete, kann heute als widerlegt gelten, da selbst Zerstérung der Hypophyse 
weder den Blutdruck noch die Pulsfrequenz zu andern in der Lage ist und 
ferner die Vaguserregbarkeit durch diese nicht verandert wird. Dagegen er- 
scheint es als bedeutsam, da8 Manipulationen am Hirnanhang vor allen 
Dingen am Hirnstiel eine transitorische Glykosurie und Polyurie, die selbst 
tagelang anhalten kénnen (Schaejer**), hervorzurufen in der Lage ist. Auf die 
Bedeutung dieser Glykosurie und Polyurie werden wir im Zusammenhang 
weiter unten eingehen. 


Physiologische Chemie der Hypophyse. 

Eine Reindarsteilung des physiologisch-chemisch wirksamen inneren 
Sekretes ist bis jetzt nicht gelungen. Chemisch wissen wir nur, daB die Hypo- 
physe Jod zu binden im stande ist. Sodann hat man eine Anzahl sog. Hypo- 
physenextrakte aus der Hypophyse dargestellt. So stellt das Pituitrin 
(Parke, Davis & Co.) einen 20°/,igen Extrakt des Hypophysenhinterlappens 
dar, das Pituglandol einen 10°/,igen Extrakt aus dem Infundibularteil 
der Driise. Beide Extrakte sind eiweiBfrei und obwohl sie dilatierend auf die 
Pupille des Froschauges wirken, enthalten sie kein Adrenalin. Die Hypo- 
physenextrakte zeigen eine gewisse Ahnlichkeit mit der Wirkung des 
Adrenalins, die in einer allerdings nicht so hochgradigen vasoconstrictori- 
schen und damit blutdrucksteigernden Wirkung besteht. Sodann rufen diese 
Extrakte auch eine gewisse Verstarkung und aktionsverringernde Wirkung 
auf das Herz hervor, teils durch centrale Erregung des Vagus, teils durch 
periphere Wirkung unmittelbar auf die Muskulatur des Herzens. Eine die 
glatte Muskulatur zur Contraction bringende Wirkung entfalten die Hypo- 


Innere Sekretion. 461 


physenextrakte auch auf den Uterus und die Harnblase, ebenso auch auf die 
Muskulatur des Diinndarms. Gleichzeitig geht diese muskelcontractorische 
Wirkung mit einer Steigerung der Erregbarkeit des Nervus pelvicus (Blase 
und Uterus) und einer Zunahme der hemmenden Sympathicuswirkung auf 
den Diinndarm einher. SchlieBlich sei auch noch der diuretischen Wirkung 
der Hypophysenextrakte gedacht, die auf einer direkten Reizung der secer- 
nierenden Nierenzellen beruht, neben einer in der Hauptsache gefafdilatatori- 
schen Wirkung auf die NierengefaBe. Uber die stoffwechsel-pathologischen 
Eigentimlichkeiten bei Anwendung der Hypophysenextrakte vgl. w. u. 
Erwahnt sei, daB diese Hypophysenextrakte in ihrer Wirkung nicht etwa 
auf Bestandteile des nervésen Hinterlappens zuriickzufiihren sind, sondern 
in erster Linie auf die Bestandteile der Pars intermedia. Es scheint hierin 
die hauptsachlich wirksame innersekretorische Substanz mit jenen genannten 
Eigenschaften zu liegen. Extrakte aus dem driisigen Anteil des Vorderlappens 
liegen im Handel nicht vor, so da8 man iiber deren Eigentiimlichkeiten nichts 
aussagen kann. Die Beziehungen der Hypophyse zum Wachstum, zur Niere, 
die Beziehungen zum Kohlenhydratstoffwechsel, die Beziehungen zum Ge- 
samtstoffwechsel lassen die Krankheitsbilder der Akromegalie (als Hyper- 
pituitarismus), des Diabetes insipidus, mancher Form von Glykosurie und 
der Dystrophia adiposo-genitalis ohne weiteres verstandlich erscheinen (s. die 
einschlagigen Krankheitsbilder). 


Die Zirbeldriise (Glandula pinealis, Epiphyse). 

Der Hirnanhang liegt beim Menschen als kleiner dreiseitiger Korper 
zwischen dem vorderen Vierhtigelpaar, nach hinten mit der Commissura 
posterior des dritten Ventrikels, nach vorn mit der Commissura habenularum 
in Verbindung stehend. Die Epiphyse stellt entwicklungsgeschichtlich eine 
Ausstilpung der Decke des dritten Ventrikels vor, die als sich spater ver- 
dickendes Epithel von Mesodermalgewebe umlagert wird. Das Lumen des 
dritten Ventrikels senkt sich durch den Recessus pinealis in die Driise ein. 
Beim Menschen entwickelt sich die Zirbeldriise etwa bis zum 7. Lebensjahr 
zunehmend und verfallt dann einer Riickbildung. Der sog. Hirnsand stellt als 
Konkrement, das aus kohlensaurem und phosphorsaurem Erdalkali bestehend, 
im Innern organische Zellmassen einschlieBt, eine derartige Involutions- 
erscheinung dar. Histologisch stellt sich die Driise beim Neugeborenen als 
ein polygonale Zellen enthaltendes Konglomerat von Follikeln dar, die durch 
gefaBfiihrende Bindegewebssepten getrennt sind. Die Zellen selbst sind 
granulafithrend, teils eosinophil, teils basophil, was fiir eine Sekretion zu 
sprechen scheint. In der Involutionsperiode nehmen die Zellen ab, das Binde- 
gewebe dafiir zu, letzteres kann auch hyalin entarten und Kalk in Ab- 
lagerungen aufnehmen. 

Physiologie. 

Die Herausnahme der Epiphyse bei erwachsenen Tieren scheint ohne 

Folgeerscheinungen zu sein. Bei jungen Hithnchen hat Foda® Exstirpations- 
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versuche der Epiphyse angestellt. Es zeigte sich in den ersten 2—3 Monaten 
nach der Operation bei den Tieren, die der Epiphyse beraubt waren, ein 
Zuriickbleiben im Wachstum, das indessen nach drei Monaten wieder ein- 
geholt war. Bei Hahnen, die ihrer Zirbeldriise verlustig waren, war sodann 
eine schnellere Entwicklung des Sexualcharakters und der Hoden wahr- 
zunehmen, anatomische Hypertrophie der Hoden und des Kammes. Darnach 
mu8 man annehmen, daB dem Fehlen der Zirbeldriise eine begiinstigende 
Wirkung auf die Entwicklung der Keimdriisen und des sekundaren Sexual- 
charakters zukommt, wenigstens bei mannlichen Tieren. Insofern sind auch 
die Untersuchungen von Biach und Hulles®* interessant, die an kastrierten jungen 
Katzen Atrophie der Zirbeldriise fanden. Beim Menschen sind sehr haufig 
durch Tumoren bedingte Anomalien der Epiphyse aufgedeckt worden. Diese 
Tumoren sind, abgesehen von den lokalen Erscheinungen am Gehirn, meist 
gefolgt gewesen von eigenartigen trophischen Stérungen (rasche Korper- 
entwicklung), bzw. von einer friihzeitigen Genitalentwicklung. Wahrend man 
heute geneigt ist, die trophischen Stérungen auf gleichzeitig durch Hirn- 
druck zu beziehende Stérungen am Hypophysenstiel zuriickzufiihren, scheint, 
wenigstens nach den experimentellen Ergebnissen, die pramature Geschlechts- 
entwicklung auch dann noch im Sinne des Apinealismus zu deuten zu sein. 
Beziiglich der Epiphyse seien schlieBlich noch die v. Cyonschen Versuche** 
mittels Zirbeldriisenextrakten erwahnt, ebenso wie dessen Reizversuche an der 
Zirbeldriise. Indessen konnten die Versuche von v.Cyon sowohl hinsichtlich 
der Wirkung auf den Blutdruck als auch auf das Herz der Kritik nicht stand- 
halten. Auffallend ist nur eine milchtreibende Wirkung der Epiphysenextrakte 
bei milchgebenden Ziegen (Off und Scott**). 


Die Keimdrutsen”. 

Fur die Frage der inneren Sekretion scheint nach dem Stande der Wissen- 
schaft in erster Linie der interstitielle Anteil der Keimdriisen (Leydigschen 
Zwischengewebe) maBgebend zu sein. Es ist derjenige Anteil der Driisen, den 
allem Anscheine nach diese innere Sekretion zufallt. Die Leydigschen oder 
interstitiellen Zwischenzellen, 1850 aufgefunden, entwicklungsgeschichtlich 
mesodermalen Ursprungs, liegen zwischen den Samenkanalchen in Konglo- 
meraten, ahnlich etwa secernierenden Driisenschlauchen, sie besitzen eosino- 
phile und basophile Granula und lipoide Kérnerchen. Seit Bouin und Ancel** 
neigt man der Ansicht zu, da dieser interstitiellen Hodendriise inner- 
sekretorisch derjenige Anteil zukommt an den Keimdriisen, der fiir die Be- 
stimmung des sekundaren Geschlechtscharakters maBgebend ist. Als Beweis 
mu angefiihrt werden die Ausbildung sekundarer Sexualcharaktere bei 
Sterilitat infolge doppelseitigen Kryptorchismus, wobei das gute Erhaltensein 
der Leydigschen Zellen oft kontrastiert zur hyalinen Degeneration der Samen- 
kanalchen. Auch experimentelle Ergebnisse (Unterbindung des Vas deferens, 
Rontgenbestrahlung des Hodens mit Atrophie der Canaliculi seminiferi etc.) 
lassen sich in diesem Sinne deuten. 
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Die Leydigschen Zellen, polygonal und oft auBerordentlich groB, 
gleichen strukturell den secernierenden Driisenzellen. Sie weisen Einlagerungen 
von osmierbaren, mit Hamatoxylinkupferlack farbbaren K6rnchen auf, zeigen 
acidophile und basophile Granula, Pigmentkérnchen und Zellkrystalle. 

Die entsprechenden interstitiellen Zellen am Ovarium liegen in dessen 
Stroma, ebenfalls als groBe rundkernige Zellen, vor allen Dingen in der Theca 
interna der Follikel. Im Gegensatz zum Hoden weist das interstitielle Gewebe 
am Ovar keine so kompakten Massen auf. Es bestehen auch histologisch be- 
stimmte Unterschiede. Nach Bouin und Ancel ist die Genese der interstitiellen 
Elemente, die Steinach** als Pubertatsdriise anspricht, zunachst hervorgegangen 
aus dem Mesenchym der Geschlechtsanlage, wobei man nach den eben ge- 
nannten Autoren eine doppelteGenese annehmen muB, sog. fétale Zellen, die aus 
der Keimdriisenanlage stammen, und postfétale, von Lymphzellen abstammend. 
Barry’ sieht die interstitielle zwischen den Tubuli seminiferi als aus einzelnen 
Keimzellen entstanden an, die nicht bei der embryonalen Entwicklung in die 
Samenkanalchen aufgenommen worden sind. Eine postfétale Entstehung 
der Keimzellen aus Lymphzellen hat auch Moreaux® 1909 gefunden. Die 
interstitiellen Zellen machen nun postfétal eine gewisse morphologische Ver- 
anderung durch. So hat Kassai™' gefunden, da sich erst zur Zeit der Pubertat 
die typische interstitielle Form der Zellen herausbildet und diese sich ver- 
mehren. Nach der Pubertat, zur Zeit der Funktion der Samenzellen, ver- 
mindern sie sich wieder. Im Greisenalter sollen sie sich wieder vermehren. Am 
Ovar ist nach Wallart® das interstitielle Gewebe am starksten in den Jahren 
nach der Geburt bis zur Pubertat entwickelt, nach der Pubertat ist eine Ab- 
nahme zu beobachten, wahrend der Graviditat wieder eine Zunahme. Auch 
wahrend der Menstruation pflegt das interstitielle Gewebe zuzunehmen. Auch 
beim Weibe spricht das Vorkommen der osmierbaren K6rperchen und der 
acidophilen und basophilen Granula fir eine innersekretorische Funktion. 
Beziiglich der Aufgabe dieser Leydigschen Zellen und ihrer Entstehung 1aBt 
sich wohl aus den entwicklungsgeschichtlichen Studien zusammenfassend 
sagen, daB sie, in ihrer ersten Anlage aus Keimzellen hervorgehend, wohl 
méglicherweise die Bestimmung des Geschlechts haben, in ihrer zweiten An- 
lage, die indessen noch nicht ganz geklart zu sein scheint, vielleicht einen 
protektiven Reiz (nach Halban**) auf die vorhandenen sekundaren Geschlechts- 
merkmale ausiiben. Die Differenzierung des Geschlechts, bzw. die Entstehung 
der sekundaren Geschlechtsmerkmale im ganzen scheint aber nach den neuesten 
Erfahrungen der Literatur die Aufgabe dieser interstitiellen Driisen zu sein. 

Wir miissen uns nun im folgenden zum Verstandnis der Funktion der 
Driise mit den sog. sekundaren Geschlechtsmerkmalen befassen. 

Am einfachsten schematisiert man die Geschlechtsmerkmale nach 
FE. Schulze und Poll: 

Differentiae sexuales. 

1. Essentiales sive-germinales -........ 

Geschlechtsdriisen (Gonaden). 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 32 


464 Theodor Brugsch. 


2. Accidentales : 


a) Genitales subsidiariae 


Gg) SIOKern ae ae were Leitungswege und akzessorische Drusen 
tS. W.; 
p) mt XLeT AA eemeremnac oe Kopulations- und Brutpflegeeinrichtungen , 
b) Extragenitales 
G)untemaere ene oe Stimmorgane 
psychische Unterschiede u. dgl., 
p) sExtemaes. 30 t222 Unterschiede der Kérperbedeckung, Be- 


waffnung, Farbung u. s. w. 


Im einzelnen auf die Bedeutung dieser sekundaren Geschlechtsmerkmale 
bei Tieren und Menschen einzugehen, unterlassen wir hier und verweisen aut 
die zusammenfassenden kritischen Arbeiten von Hegar, Médbius, Foges, 
Korschelt, Hesse, Meisenheim, Sellheim, Harms® u. a., vor allen Dingen auch 
Biedl, und bemerken, daB, wenn es auch nicht méglich ist, heute die inter- 
stitiellen Driisen von den Keimzellen experimentell zu trennen, daB doch 
sowohl das Studium pathologischer Falle, vor allen Dingen Kryptorchismus, 
die Réntgenbestrahlung und die Transplantation den Einflu8 der inter- 
stitiellen Zellen vor allem auf die Entwicklung der sekundaren Geschlechts- 
merkmale wahrscheinlich gemacht haben. So zeigen Tiere mit Kryptorchismus, 
ebenso auch Menschen, bei denen eine Atrophie der Samenkanalchen, teilweise 
mit hyaliner Degeneration vorhanden ist, eine gut erhaltene interstitielle Driise 
und vollstandig ausgebildete sekundare Geschlechtsmerkmale, ohne daB sie 
zeugungsfahig sind. Unterbindung der Vasa deferentia nach Bouin und Ancel®* 
verhindert die Bildung der Spermatozoen mit Schwund der Spermatogonien 
ohne Anderung der sekundaren Sexualmerkmale. Weitere Versuche an Kaninchen 
von eben genannten Autoren mit einseitiger Kastration und Unterbindung der 
Vasa deferentia der anderen Seite ergaben bei erhaltenen Sexualzeichen Hyper- 
trophie der Leydigschen Zellen und Degeneration der Sertolischen Zellen. 
Steinachs Transplantationsversuche*’ mit Hoden ergaben einwandfrei, daB die 
Pubertatsentwicklung nicht durch die Samenzellen an sich bedingt ist, sondern 
durch die interstitielle Driise, die das Wachstum der Geschlechtsorgane, der 
somatischen Geschlechtsmerkmale, ferner auch die specifische Stimmung, die 
Erotisierung des Zentralnervensystems bedingt, aus welch letzterem der 
Geschlechtstrieb und die Reflexfunktionen entspringen. Steinach vermochte 
sogar durch seine Transplantationsversuche an Meerschweinchen aus dem 
mannlich angelegten Typus einen weiblichen mit Mamma und Brustwarzen 
und auch sonst vollkommen weiblichem Typus zu entwickeln, so daB er von 
einer mannlichen und einer weiblichen Pubertatsdriise hinsichtlich der Leydig- 
schen Zellen spricht. 

Uber den EinfluB der Leydigschen Zellen existiert nun in dem System 
der endokrinen Driisen sowohl als auch in den Geschlechtsmerkmalen und 
dem Organismus im allgemeinen eine ganze Reihe von positiven Versuchen, 
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aus denen wir hier nur das Wichtigste kurz anfithren kénnen. Im einzelnen 
verweisen wir hier auf die ausfithrliche Darstellung von W. Harms iiber innere 
Sekretion der Keimdriisen und ihre Beziehungen zum Gesamtorganismus 
(1914). Zunachst zeigt sich beim Menschen, daB vor der Pubertat vor- 
genommene Kastration sowohl beim Manne als auch beim Weibe zu eine: 
geringen Entwicklung der entsprechenden Genitalorgane fiihrt. Es bleibt 
eben, wie auch bei Tieren, denen in der frithesten Jugend die Keimdriisen 
exstirpiert worden sind, der ganze Genitalapparat in der Entwicklung zuriick. 
Nach der Pubertat fithrt die Kastration ebenfalls zu einer Keduktion der 
Geschlechtsteile, ebenso wie auch bei Tieren die Brunst ausbleibt. Beziiglich 
des Geschlechistriebes soll vor der Pubertat erfolgende Kastration der Hoden 
wie der Ovarien zur Unterdriickung des Geschlechtstriebes fiihren, wenngleich 
auch wiederum von einem sog. cerebralen Geschlechtstrieb berichtet wird, der 
auch vor der Pubertat kastrierten Menschen erhalten bleibt. Ebenfalls pflegt 
bei prapuberaler Kastration der infantile Charakter der Stimme erhalten zu 
bleiben, was auf ein Stehenbleiben der Kehlkopfentwicklung zuriickzufithren 
ist. Der sog. Stimmwechsel bleibt bei mannlichen Kastraten aus. Die Stimme 
bleibt eine hohe Knabenstimme. Fallt die Kastration in die Pubertatszeit, so 
erhalt sich die mutierende Stimme, nach der Pubertat andert sich die Stimme 
nicht oder nur unwesentlich. Die extragenitalen Geschlechtscharaktere andern 
sich bei Kastrierten vor allen Dingen durch Differenzen in der Behaarung. 
Die Behaarung der Regio pubio, die beim Manne von der oberen Haargrenze 
zum Nabel spitz auslaufend ist, zeigt bei Kastraten eine horizontal verlaufende 
Haargrenze wie bei der Frau. Die Haarentwicklung ist sparlich, die Haare 
selbst sind weich. Mannliche Kastrate zeigen des ferneren im Gegensatz zum 
Manne dauernd ein dickes und stark wachsendes Kopfhaar. Der Bart bei 
prapuberal Kastrierten kommt nicht zur Entwicklung oder fallt bei post- 
puberalen Kastrierten aus. Nur bei Greisen bleibt er nach der Kastration 
erhalten. Ferner wird durch die Kastration eine Anderung des hauptsachlich 
durch das Skelet bedingten Habitus erzielt. Es wird sowohl beim mannlichen 
als auch beim weiblichen Kastraten ein Habitus erzeugt, den man als die 
asexuelle Form bezeichnen kann. Dadurch gewinnt der weibliche Typ einen 
mannlichen Charakter, der mannliche Typ einen mehr weiblichen. Uber den 
Einflu8 der Kastration auf den Stoffwechsel werden wir zusammenhangend 
Spater berichten. 

Sehr wichtig sind die Beziehungen der Keimdriisen zu anderen endo- 
krinen Driisen. So erzeugt die Kastration eine Nebennierenrindenhypertrophie, 
eine VergréBerung der Hypophyse, wobei besonders die eosinophilen Zellen 
vermehrt und vergréBert befunden wurden. Die Thymus wird vergréBert, die 
normale Involution hinausgeschoben. Nach Biach und Hulles®* tritt ferner eine 
Atrophie der Zirbeldriise nach der Kastration ein (Versuche an weiblichen 
Katzen, die im Alter von 3—4 Wochen kastriert worden sind). 

Zum Studium der Funktion der Keimdriisen, bzw. zur Authebung der 


Ausfallserscheinungen nach der Kastration ist eine Reihe experimenteller 
o2e 
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Untersuchungen angestellt worden, die man nach Nufbaum in die Trans- 
plantations-, Implantations- und Transfusionsversuche einteilen kann. Unter 
dem ersten Begriff faBt man die Uberpflanzung des Ovars oder des Hodens 
mit der Absicht, das Organ an anderer Stelle anwachsen zu lassen, zusammen. 
Unter Implantation ist die Ubertragung der Driise an eine andere Stelle ohne 
Riicksicht auf eine gute Ernahrung der Driise, unter Transfusion ist die Ein- 
spritzung des Keimdriisenbreies oder eines Keimdriisenextraktes zu verstehen. 
Aus all diesen Versuchen, auf die im einzelnen wegen der allzu geringen Aus- 
beute einzugehen sich eritbrigt, erscheinen die Steinachschen Transplantations- 
versuche am allerwichtigsten. Steinach kastrierte die Keimdriisen junger Meer- 
schweinchen, bzw. Ratten beiderlei Geschlechts, gleichen Wurfes, indem er bei- 
spielsweise jungen kastrierten Mannchen die Ovarien transplantierte zu einer 
Zeit, in der die sekundaren Geschlechtsmerkmale noch nicht vorhanden waren. 
Aus diesen Versuchen ergab sich, daB bei mannlich angelegten Individuen Brust- 
warze und Mamma zur Ausbildung kamen und die Tiere im Wachstum und Ge- 
staltung vollstandig Weibchen glichen. Auch Behaarung und Fettansatz ent- 
sprach vollstandig dem weiblichen Typus, woraus Steinach den SchluB zieht, 
daB eine vom Ei aus bestimmte geschlechtliche Anlage nicht existiere. Sowohl 
die sekundaren somatischen als auch die sekundaren psychischen Geschlechts- 
charaktere kénnen transformiert werden und sind bestimmbar durch die 
Steinachsche Pubertatsdriise. Je frither der Austausch der Pubertatsdriise 
erfolgt, desto umfassender wird ihr EinfluB auf die neue Geschlechtsrichtung 
des Individuums. 

Sind dies die interessantesten und fiir die innere Sekretion wichtigsten 
Ergebnisse aus allen Transplantationsversuchen, so stellen demgegeniiber die 
Injektionsversuche, bzw. Transfusionsversuche eine geringe Ausbeute dar. 
Mag auch eine Milderung klimakterischer Beschwerden durch Verabreichung 
von Ovarialsubstanz erzielt werden, ein sichtbarer EinfluB auf die Alters- 
involution des Uterus ist bisher mit Sicherheit noch niemals durch eine solche 
Therapie festgestellt worden, ebensowenig wie etwa die Injektionen von Hoden- 
extrakten im Sinne Brown-Séquard irgend einen EinfluB auf die Ausfalls- 
erscheinungen der Kastration haben und die Injektionen von Sperminum Poehl 
einen derartigen EinfluB ausiiben. 


Das Pankreas (Langerhansscher Inselapparat). 


Die innersekretorische Funktion des Pankreas. 

Im Jahre 1869 beschrieb Langerhans® unregelmabige und zerstreute Zell- 
gruppen im Pankreas von rundlicher Form, aus polygonalen Zellen, mit 
oft groBeren Kernen und haufig mit Granula versehen, bestehend. Diese nach 
ihm benannten Langerhansschen Inseln zeigen eine starke capillare Blut- 
versorgung, die in innigen Beziehungen zu den Zellelementen stehen und von 
einer Bindegewebskapsel umkleidet sind. Heiberg™ gibt an durchschnittlich 
etwa 03 Inseln im duodenalen Abschnitt, 148 im linealen und 109 Inseln im 
mittleren Teil des Pankreas. Uber ihren Ursprung entwicklungsgeschichtlich 
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und wber ihre Abhangigkeit von dem iibrigen secernierenden Driisenparenchym 
des Pankreas ist eine Anzahl Hypothesen aufgestellt, auf die im einzelnen 
einzugehen sich eriibrigt. Man kann sie heute wohl mit gutem Recht, vor 
allen Dingen auch nach den Studien von Heiberg als epitheliale Elemente 
auifassen, die in keinem Abhangigkeitsverhaltnis zu dem sekretorischen Driisen- 
parenchym des Pankreas stehen. 

Die Auigabe dieser Langerhansschen Inseln ist, nach experimentellen 
Exstirpationsversuchen und nach Unterbindungsversuchen der Ausfiihrungs- 
gange des Pankreas zu schlieBen, darin zu sehen, daB sie Stoffe abgeben, die 
den Kohlenhydratstoffwechsel regulieren. Es zeigt sich ndmlich nach tier- 
experimentellen Versuchen (Mering und Minkowski), daB Exstirpation des 
Pankreas einen Diabetes mellitus erzeugt, desgleichen schwere Resorptions- 
stérungen. Beides wird vermieden durch Unterbindung samtlicher Aus- 
fuhrungsgange des Pankreas, wobei zwar eine Atrophie des AuBeren 
Drisenparenchyms eintritt, aber weder der Kohlenhydratstoffwechsel noch 
das Resorptionsvermégen des Darmes irgendwie nennenswert Not leidet, 
trotzdem das auBere Verdauungssekret des Pankreas in Fortiall kommt und 
gleichzeitig eine Atrophie des auBeren Driisenparenchyms mit Erhaltensein 


der Langerhansschen Inseln eintritt. 

Es liegt ja der SchluB nahe, diese Vermeidung der Resorptionsst6rungen nach 
Unterbindung mit Atrophie des Driisenparenchyms auf die Langerhansschen Inseln 
zuriickzufiihren; wir haben uns indessen speziell und eingehend mit dieser Frage be- 
schaftigt und kénnen nicht umhin, zum mindesten auf den moéglichen Einwand hinzuweisen, 
daB das Hormon auch von dem noch stets — auch nach schwerster Atrophie des 
Driisenparenchyms — erhalten gebliebenen Epithel der Ausfiihrungsgange geliefert werde. 


Im AnschluB an diese Ausfiihrungen iiber die Stérungen des Kohlen- 
hydratstoffwechsels nach Ausschaltung des Pankreas mag hier ein Uberblick 
gegeben werden zunachst iiber den Kohlenhydratstoffwechsel, soweit er heute 
experimentell iibersehen werden und in Abhangigkeit von der Funktion endo- 
kriner Driisen gebracht werden kann. Sodann wollen wir auch den Begriff des 
Pankreasdiabetes in dieser Besprechung abhandeln. 

Einen Weg zur Kenntnis der Stoérungen des Kohlenhydratstoftwechsels 
haben die Untersuchungen von Claude-Bernard angebahnt. Claude-Bernard 
fand, daB der Stich an einer bestimmten Stelle des vierten Ventrikels (in der 
Gegend der Ala cinerea) mit Glykosurie einhergeht. Weitere experimentelle 
Untersuchungen haben dann gelehrt, daB dieser sog. Zuckerstich, an Kaninchen 
ausgefiihrt, nur dann von Erfolg begleitet ist, wenn gleichzeitig ein Glykogen- 
vorrat der Leber vorhanden ist. Die glykogenfrei gemachten Tiere reagieren 
nicht auf den Zuckerstich. Die Ausscheidung des Zuckers durch die Nieren 
ist dabei nicht das Wesentliche, sondern die Uberschwemmung des Blutes mit 
Zucker (Hyperglykamie), und diese Uberschwemmung kommt dadurch zu 
stande, daB® durch jenen Zuckerstichreiz die Leber zur Abgabe von Dextrose 
aus dem Glykogen der Leber gezwungen wird. Durchschneidung des linken 
Grenzstranges des Sympathicus fiihrt zum Sistieren dieser Glykosurie. Dadurch 
wird bewiesen, daB der Reiz des Zuckerstichs auf sympathischer Bahn der 
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Leber vermittelt wird und daf im speziellen der Reiz durch den linken Grenz- 
strang lauft. Durchschneidung des rechten Grenzstrangs bleibt ohne EinfluB 
auf die Wirkung des Zuckerstichs. Man hat nun annehmen zu konnen geglaubt, 
daB die Einwirkung des linken Sympathicus zunachst auf die Nebennieren 
erfolge und diese zur Abgabe von Adrenalin veranlasse, daB, in zweiter Linie 
erst auf die Leber wirkend, diese zur Abgabe von Zucker veranlaBt wird. 
Indessen darf man nach den Untersuchungen von /arisch™* mit Sicherheit eine 
derartige Annahme ausschlieBen und man ist zu der Annahme vollstandig 
berechtigt, daB dieser Zuckerstichreiz unmittelbar auf sympathischem Wege 
der Leber zugefiihrt wird. Experimentelle Untersuchungen iiber Glykosurien 
haben uns nun gelehrt, daB es bestimmte Pharmaca gibt, die hyperglykamisch 
wirkend, bald centralwarts, bald peripherwarts angreifend, Glykosurie herbei- 
fiihren, z. B. das Koffein, das unter Umstanden durch centrale Wirkung, 
ahnlich dem Zuckerstichreiz, die Leber zur Abgabe von Zucker bringt, wahrend 
umgekehrt das Adrenalin nachweislich nicht centralwarts, sondern peripher- 
warts wirkend auf die Sympathicusendigungen, ebenfalls die Leber zur Ab- 
gabe von Glykogen veranlaBt. Es lag nun nahe, nach der Kenntnis des Zucker- 
centrums von Claude Bernard, im Boden des vierten Ventrikels nach einem 
iibergeordneten cerebralen Centrum zu suchen und speziell da, wo nach 
den Untersuchungen von Edinger ein Sympathicuscentrum am Boden des 
dritten Ventrikels zu vermuten ist. Eine Reihe experimenteller Versuche lehren 
indessen, daB durch Reizung dieser sog. Sympathicuscentra es nicht mdglich 
ist, selbst unter der Voraussetzung starker Glykogenanhaufung in der Leber 
beim Kaninchen ein tbergeordnetes Zuckercentrum nachzuweisen und erst die 
Untersuchungen von Aschner™ scheinen in dieser Beziehung Aufklarung zu 
bringen. Er durchstach die Hypophyse und fiihrte dann den Einstich in den 
Boden des dritten Ventrikels. Alsdann war der Stich von Glykosurie begleitet. 
Daraus geht hervor, daB die Glykosurie durch ein Hineingelangen eines specifi- 
schen Sekrets aus der Hypophyse (wahrscheinlich der Pars intermedia) in das 
cerebrale, am Boden des dritten Ventrikels gelegene Sympathicuscentrum 
bedingt wird. So wird es auch verstandlich, warum in manchen Fallen Ver- 
anderungen der Hypophyse mit Glykosurie einhergehen. Man darf annehmen, 
daB hier eine Uberfunktion der Elemente der Pars intermedia in nahere 
Wechselwirkung auf das sympathische Centrum am Boden des dritten Ven- 
trikels zutage tritt und so einen Dauerreiz auf die Leber zur Abgabe von 
Dextrose fiihrt. Damit allein ist aber die Regulierung des Kohlenhydratstoff- 
wechsels nicht erklart. Die Tatsache, daB das Adrenalin, unmittelbar auf die 
Sympathicusendigungen der Leber wirkend, diese zur Abgabe von Dextrose 
zwingt, war schon angedeutet. Diese Mobilisierung des Zuckers in der Leber 
ist dabei weitergehend, als etwa die einfache Sympathicuswirkung durch den 
Zuckerstich oder den Hypophysenstich. Das Adrenalin vermag namlich auch 
dann zuckerbildend auf die Leber einzuwirken, wenn keine Glykogenvorrate in 
der Leber vorhanden sind. Das Adrenalin ist daher als ein weitergehendes 
zuckermobilisierendes Agens mit specifischer Wirkung aui die Sympathicus- 
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endigungen anzusehen, wobei erwahnt werden muB, daB eine vorher glykogen- 
freie Leber nach der Einwirkung von Adrenalin Glykogen in den Depots aut- 
weist. Es ist also nicht nur weitestgehende Zuckermobilisierung, sondern auch 
Glykogenfixierung durch Adrenalin zu bewirken. Dadurch wird es verstand- 
lich, daB, wahrend die Hypophyse nur maBige Einwirkung auf die Regulierung 
der Zuckerabgabe in der Leber hat, das Adrenalin weitgehende Zuckerbildung 
und Zuckerabgabe fordernde Eigenschaften besitzt, die aller Wahrscheinlich- 
keit nach sich dabei nicht nur auf die Leber beschranken, sondern auch auf 
die Zuckerbildung und Zuckermobilisierung in anderen Organen, z. B. 
Muskulatur sich richten. 

Nun war bereits erwahnt worden, daB das Pankreas Beziehungen zum 
Kohlenhydratstoffwechsel hat. Diese Beziehungen lassen sich indirekt dadurch 
erweisen, daB nach den Versuchen von Mering und Minkowski Exstirpation 
des Pankreas einen dauernden Diabetes mellitus beim Hunde erzeugt. Klinische 
Beobachtungen pro experimento beim Menschen bestatigen die Tatsache eines 
Diabetes mellitus auch beim Menschen nach Ausfall der Pankreasfunktion. 
Es war auch bereits der Tatsache Erwahnung getan, daB Ausfall der Pankreas- 
funktionen dabei nicht im Sinne eines Ausfalls der auBeren sekretorischen 
Funktionen gedacht werden darf, sondern auf den Ausfall der innersekretori- 
schen Elemente, wahrscheinlich der sog. Langerhansschen Inseln, zuriick- 
gefiihrt werden muB. 

Die Deutung jener eigentiimlichen, als Diabetes mellitus imponierenden 
Stoffwechselstérung nach Pankreasexstirpation ist nun auferordentlich 
schwierig. Zunachst sei erwahnt, daB Erfahrungen am Hunde lehren, da8 
diese Stoffwechselst6rung beim Hunde niemals den schwersten Grad eines 
Diabetes mellitus zeigt, wie man ihn beim Menschen beobachten kann. Bei 
kohlenhydratfreier Ernahrung bleibt das Verhaltnis des ausgeschiedenen 
Zuckers (Dextrose) zum ausgeschiedenen Stickstoff stets unter dem Werte 
von 4. AuBerdem zeigt der Diabetes mellitus beim Hunde nach Pankreas- 
exstirpation niemals die Eigentiimlichkeiten der schweren Acidosis, die beim 
Menschen gewissermaBen die Begleiterscheinung schwerer Formen des 
Diabetes ist. Wie ist nun der Ausfall des Pankreashormons beziiglich des 
Auftretens jener Stoffwechselstérung zu erklaren? Die Ansicht Pfliigers, daB 
das Pankreas die Kohlenhydratregulierung auf nervésem Wege vermittelt, 
darf nach den Ergebnissen der Transplantationsversuche und Parabiose- 
versuche fallen gelassen werden, das Pankreas mu8 innersekretorische Hormon- 
bildung entfalten. Um diese Wirkung kennen zu lernen, wurde eine Reihe von 
Experimenten angestellt. Substitutionstherapeutische Versuche zur Aus- 
schaltung der Pankreasexstirpationsfolgen sind hinsichtlich GréBe und 
Umfiang der diabetischen Stoffwechselstérung ohne Erfolg geblieben. Bied/ 
zeigte, daB Unterbindung des Ductus thoracicus am Halse oder die Anlegung 
einer Duktusfistel mit Ableitung der Duktuslymphe nach auBen in zwei Drittel 
und mehr aller Falle zum Auftreten einer Glykosurie fiihren. Er schlo8 daraus, 
da das Pankreas seine innersekretorischen, kohlenhydratregulierenden Sekrete 
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in die Duktuslymphe ableitet. In diesem Falle miBte aber die Duktuslymphe 
eines gesunden Hundes beim pankreasdiabetischen Hunde diese Hormon- 
wirkung zur Geltung bringen. Leider ist das aber nicht der Fall, so daB wir 
auch diese positive Hormonwirkung als experimentell begriindet nicht an- 
erkennen kénnen. Hédon™ ging von einem anderen Gesichtspunkte aus. 
Er leitete, in der Annahme, da& das Pankreashormon in den Blutwegen 
sich aufhalte, das Carotisblut eines gesunden Hundes kreuzweise in das eines 
pankreasdiabetischen, wodurch er beim pankreasdiabetischen Hunde die 
Glykosurie zum Verschwinden brachte. Diese Versuche Hédons, ebensowenig 
wie seine spateren, scheinen uns indessen nicht beweiskraftig genug zu sein, 
um die Anwesenheit eines Pankreashormons zu beweisen, ist es doch denkbar, 
daB in dem Blute des gesunden Hundes Stoffe enthalten sind, welche die 
Durchlassigkeit der Niere fiir Zucker in irgend einer Weise beeintrachtigen. 
Ohne genauere Kenntnisse der Blutzuckerverhaltnisse in solchen Fallen kann 
man daher iiber das Pankreashormon keine Schliisse ziehen. Die urspriinglich 
fiir das Pankreas reservierte Glykolyse kommt allen Organen zu. Man findet 
sie in Lunge, Leber, Milz und Niere ebenso wie im Pankreas. Die Versuche 
Stocklasas iiber die Alkoholgarung auch in tierischen Organen sind zudem 
nicht bestatigt und haben im groBen ganzen wohl nicht unberechtigten Wider- 
spruch gefunden. Die von Cohnheim angenommene aktivierende Wirkung des 
Pankreas auf MuskelpreBsaft, bzw. auf Leberbrei (R. Hirsch) ist ebenfalls 
nicht bestatigt worden, bzw. die Deutung neuerdings durch Untersuchungen 
von Levene" geandert worden. 

Von Bedeutung erscheinen Versuche de Meyers", die dartun, daB eine 
Leber bei der Durchspiilung mit zuckerhaltiger Ringer-Lésung Glykogen zum 
Ansatz bringt, und daB dieser Ansatz gesteigert wird durch Zufiigung von 
Pankreasextrakt. Dadurch gewinnt das Pankreas eine konkrete Bedeutung im 
Sinne einer den Glykogenumsatz hemmenden, bzw. die Glykogenneubildung 
férdernden Funktion. Seine Versuche bestatigen die Ziilzerschen. Ziilzer 
hatte schon im Jahre 1907 auf dem Kongref fiir innere Medizin die 
Ansicht ausgesprochen, daB8 das Pankreas eine Substanz enthalte, die im 
stande sei, den Zuckerabbau in der Leber bei Durchblutungen zu hindern, 
vor allen Dingen aber, die zuckermobilisierende Wirkung des Adrenalins auf 
die Leber zu hemmen. Es wiirde also durch die Versuche de Meyers nicht nur 
eine Bestatigung dieser Zéilzerschen Versuche zu sehen sein, sondern dariiber 
hinaus noch die Fahigkeit des Pankreas bewiesen sein, einen Zuckeraufbau in 
der Leber zu bewerkstelligen. Wir selbst haben diese Versuche in unserem 
Laboratorium aufnehmen lassen und es zeigt sich in der Tat, daB die Ziilzer- 
schen Versuche zu Recht bestehen. Damit allein 1aBt sich jedoch die Theorie 
des Pankreasdiabetes nicht aufbauen. Insofern sind von groBem Interesse die 
Untersuchungen, die Starling” mit seinen Mitarbeitern angestellt hat, der ein 
ausgeschnittenes Hundeherz mit einem mit Hirudin versetzten Blute durch- 
blutete. Er zeigte, da8 das Hundeherz beim diabetischen Hunde und bei Spei- 
sung mit eigenem Blut weniger Zucker aufnimmt, bzw. gar keinen Zucker ver- 
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braucht, gegeniiber dem normalen Herz, das mit normalem Blut gespeist wird. 
Umgekehrt nimmt das diabetische Herz den Zucker an und zersetzt ihn, wenn 
es mit normalem Blut gespeist wird. Daraus geht hervor, daB in dem normalen 
Blut eine Substanz ist, die den Zuckerverbrauch reguliert, und daB diese Sub- 
Stanz im Pankreas enthalten sein muB, lieB sich dadurch beweisen, daB das 
diabetische Herz aus dem diabetischen Blut den Zucker verbraucht, wenn 
diesem Pankreassaft zugesetzt wird. Daraus schlieBt Starling, daB das 
Pankreas eine Substanz als Hormon in das Blut abschickt, die den Zucker- 
verbrauch in den Geweben reguliert. Ausfall dieses Hormons mu8 damit zu 
einem verminderten Zuckerverbrauch fithren. Unter der Voraussetzung der 
Richtigkeit dieser Versuche, und dafiir scheinen Nachpriifungen zu sprechen, 
ware dann der Pankreasdiabetes in bezug auf die Leber als Ausfall eines die 
Zuckermobilisierung hemmenden Organs aufzufassen, in bezug auf den 
Zuckerverbrauch als den Ausfall eines die Zuckerverbrennung befordernden 
Organs. Fiir diese Auffassung scheinen experimentelle Versuche zu sprechen: 
wir konnten nachweisen, daB die Exstirpation des Pankreas sicherlich zu 
einem verringerten Gebrauch der Kohlenhydrate fihrt. 

Wir sind uns wohl bewu8t, daB vorderhand diese Auffassung immer noch 
Hypothese bleibt, sind aber doch damit im stande, auf Grund der bisherigen 
experimentellen Ergebnisse die Abhangigkeit des Kohlenhydratstoffwechsels 
einmal auf dem nervésen Wege (Hypophyse, Sympathicus), zweitens auf dem 
innersekretorischen Hormonwege (Pankreas und Adrenalin, gegenseitige 
Antagonisten, eventuell Synergisten: Muskulatur) zu erkennen. 

Die Beziehungen der Schilddriise und Nebenschilddriise zum Kohlen- 
hydratstoffwechsel sind dann ohneweiters durch ihre Fern- und Einwirkung 
auf die anderen Driisen mit innerer Sekretion (Pankreas, Nebenniere) zu be- 
beziehen. Dasselbe gilt fiir die Keimdriisen. Als unmittelbar den Kohlen- 
hydratstoffwechsel regulierende Organe waren sie also nicht aufzufassen, wohl 
aber als mittelbar. Die Glykosurien, die man bei Schilddriisenerkrankungen 
des 6fteren beobachtet, sprechen nicht dagegen, sie stellen an sich ja nur 
Zufallserscheinungen dar, die bedingt sind durch eine abnorme Durch- 
lassigkeit der Niere fiir Zucker, bzw. die Folgen sind eines Uberschreitens 
des Schwellenwertes der Niere fiir die Zuckerausscheidung. Insofern sind sie 
also nur pathologische, fiir den Gesamthaushalt nebensachliche Erscheinungen. 

Die wesentlichste Funktion der endokrinen Driisen und des vege- 
tativen Nervensystems besteht in der Regulierung des Kohlenhydratstoft- 
wechsels in der Gesamtheit, ja man kann sogar sagen, der Gesamtstoffwechsel 
in seiner ganzen Allgemeinheit ist in erster Linie Kohlenhydratstoffwechsel. 
Schon die Tatsache, daB gewohnlich 50°/, der gesamten Nahrung calorisch bei 
gemischter Ernahrung von Kohlenhydraten gebildet zu werden pflegen, erweist 
die Wichtigkeit des Kohlenhydratumsatzes. Die Tatsache, daB der Muskel bei 
der Leistung nur Kohlenhydrate zu verbrennen in der Lage ist, erweist weiter 
deren Bedeutung. Jede Stérung des Gesamtstoffwechsels muB letzten Endes 
eine Stérung des Kohlenhydratstoffwechsels sein ; das Umgekehrte gilt allerdings 
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nicht ebenso. So wird die hypophysare Kohlenhydratstérung in bezug aut den 
Gesamtstoffwechsel gut ausgeglichen, der Ausfall des Pankreas als kohlen- 
hydratregulierendes Organ erzeugt allerdings schon derartige Storungen des 
Gesamtumsatzes, daB ein Ausgleich nicht mehr méglich ist. Und wenn schlieB- 
lich der Zustand, den man als Hyperthyreoidismus bezeichnet und der dem 
Wesen nach in erster Linie als vermehrter Umsatz zu deuten ist, in bezug aut 
den Kohlenhydratstoffwechsel gewertet wird, so ist auch hier eine Anderung 
des Kohlenhydratstoffwechsels (nach der quantitativen Seite hin) vorhanden, 
bei deren Zustandekommen man auch hier nur an die Relation der Schild- 
driise zum Pankreas, zum Sympathicus, zur Nebenniere, Adrenalinproduktion, 
zur Hypophyse u. s. w. denken kann. So erklart es sich auch, daB schlieBlich, 
wenn wir auch keine greifbare Handhabe haben, wir den Fettstoffwechsel, der 
ja nur in Abhangigkeit vom Kohlenhydratstoffwechsel zu denken ist, hier in 
diese Wechselwirkung der inneren Driisen miteinander einreihen mussen. 

AnschlieBend hieran wollen wir zusammenhangend den EinfluB endo- 
kriner Driisen auf den Stoffwechsel besprechen. 

Die Schilddritse. Beim Normalen steigert nach langerem Gebrauch 
Jodothyrin, bzw. Schilddriisenpraparate den Gesamtumsatz nach Verlauf 
von mehreren Wochen um 15—25°/,. Steigerung des Stickstoffumsatzes, 
Vermehrung der Phosphorausscheidung unter dem Einflusse von Schild- 
driisenpraparaten weisen auf vermehrten EiweiBumsatz hin, der sich indessen 
durch reichliche Zufuhr von Kohlenhydraten im Sinne einer positiven Stick- 
stoffbilanz beeinflussen laBt. Vermehrte Fettzulage zur Nahrung vermag 
diesen gesteigerten Stickstoffumsatz nicht zu verhiiten. Die Phosphorsaure- 
mehrausscheidung findet dabei nicht nur durch die Nieren, sondern erhoéht 
auch durch den Darm gleichzeitig mit vermehrter Kalkausscheidung statt. 
Fehlen der Schilddriise ruft entgegengesetzte Erscheinungen hervor (Herab- 
setzung des Gesamtumsatzes bis etwa zur Halfte der Norm, Verminderung 
der Stickstoffausscheidung, Verminderung der Phosphorsaureausscheidung). 
Anhangsweise sei erwahnt, daB Schilddriisenstoffe glykosurische Erschei- 
nungen férdern, Fehlen der Schilddriise im entgegengesetzten Sinne wirkt. 

Die Nebenschilddriisen scheinen zum Gesamtstoffwechsel keine Be- 
ziehungen zu haben, daf ihnen indessen solche zum Kalkstoffwechsel zukommen, 
ist aus den Veranderungen an den Zahnen und aus der Stérung der Knochen- 
entwicklung nach den experimentellen Versuchen an Ratten wahrscheinlich. 

Ebenfalls ohne Beziehung zum Gesamtstoffwechsel ist die Thy mus- 
driise, dagegen zeigen sich Stérungen des Kalkstoffwechsels, die allerdings 
nicht allseitig anerkannt sind. Besonders deutlich wird der Kalkstoffwechsel 
bei thymektomierten Hiihnern demonstriert, die nach Soli Eier mit kalkarmer 
Schale legen. Soli’ fiihrt dabei diese Stérung im Kalkstoffwechsel aut schlechte 
Kalkresorption im Darm zuriick. 

Eine deutlichere Einwirkung zeigen die Nebennieren auf den Stoff- 
wechsel, u. ZW. beeinfluBt hier das Adrenalin aus dem Nebennierenmark beim 
hungernden Tier den EiweifBumsatz stark (Eppinger, Falta und Rudinger’), 
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wahrend beim normal ernahrten Hund Adrenalin den Stickstoffumsatz kaum 
beeinfluBt (Kraus und R. Hirsch). Nach Falta wirkt das Adrenalin auch 
stark auf die Harnsaureausscheidung im Sinne einer Vermehrung*. Auch auf 
den Mineralstoffwechsel iibt das Adrenalin einen Einflu8 aus (Steigerung der 
Phosphorsaureausscheidung, der Ausscheidung von Kalium und Natrium). 
Auch die Kalkausscheidung wird hauptsachlich in dem Sinne beeinfluBt, daB 
vermehrter Kalk durch den Darm ausgeschieden wird. Stoffwechselpatho- 
logisch am wichtigsten ist die glykosurische Funktion des Adrenalins. Von Blum™® 
entdeckt, ist spater von Ritzmann*® nachgewiesen worden, daB die Glyko- 
surie von der Konzentration des Adrenalins im Blut abhangig ist. LaBt 
man beim Versuchstier durch eine Vene eine Lésung von Adrenalin von 
10:100.000 mit einer EinfluBgeschwindigkeit von 3—4 cm’ in der Minute 
einflieBen, so kommt es zur Glykosurie ganz unabhangig vom Kohlenhydrat- 
gehalt der Leber. Die Glykosurie geht mit starker Hyperglykamie einher und 
letztere ist, wie schon auseinandergesetzt wurde, als die Folge der sympathi- 
schen, die Zuckermobilisierung bewirkenden Fasern in der Leber und anderen 
Organen zu deuten. Uber die Beziehungen des Adrenalins zum Pankreas und 
die Auffassung des Pankreasdiabetes im Sinne eines sog. positiven Adrenalin- 
diabetes (nach Ziilzer) war schon gesprochen worden. Eppinger, Falta und 
Rudinger* haben nun des weiteren gefunden, daB die Adrenalinwirkung vor 
allen Dingen hinsichtlich der Glykosurie und der Blutdrucksteigerung bei 
thyreoidektomierten Tieren ausbleibt. Einen umgekehrten EinfluB hat die Exstir- 
pation der Epithelkorperchen. Die Autoren schlieBen daraus, daB die Epithel- 
kérperchen auf Adrenalin einen férdernden Einflu8, auf die Schilddriise einen 
hemmenden Einflu8 austiben. SchlieBlich sei auch hierbei als zum Gesamt- 
stoffwechsel in Beziehung stehend der EinfluB des Adrenalins auf die Kérper- 
temperatur erwahnt. Es erscheint nicht ausgeschlossen, da8 das Adrenalin 
einen positiven Einflu8 auf das Warmecentrum hat, da sich nach subcutaner 
Einverleibung von Adrenalin haufig erhéhte Temperatur nach Schiittelfrost 
einstellt. Es ware allerdings auch denkbar, da®8 durch den Einflu8 des 
Adrenalins auf die GefaBe eine pathologische abnorme Blutverteilung mit ent- 
sprechender Veranderung der Kérpertemperatur sich einstellen kénnte. 

SchlieBlich sei noch darauf hingewiesen, daB der Morbus Addison, in 
dem man eine Stérung der Adrenalinproduktion annehmen muf, mit einer 
Herabsetzung des Gesamtumsatzes einhergeht (noch nicht verdffentlichte 
Versuche von Brugsch und Rosenberg). 

Uber die Beziehungen des Pankreas zum Kohlenhydratstoffwechsel 
haben wir eingehend berichtet. 

Exstirpation des Pankreas ruft nach Falta, Grote und Stdhelin* eine 
betrachtliche Steigerung des EiweiBumsatzes beim Hungertier bis auf das 


* Es ist das wohl in Parallele zu setzen mit der glykosurischen Wirkung des 
Adrenalins; nach Brugsch-Michaelis gibt es einen dem Zuckerstich analogen Harnsaure- 
stich, wihrend das Adrenalin peripher den Zucker wie die Harnsdure in der Leber 
mobilisiert. 
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Dreifache der Norm und betrachtliche Steigerung der Fettzersetzung hervor. 
Eppinger, Falta und Rudinger beziehen diese Steigerung des Fettstoffwechsels 
auf unbehinderte Wirkung der Schilddriise. Der Frage, ob der Hund, dessen 
Pankreas total entfernt ist, noch fahig ist, Kohlenhydrate zu verbrennen, 
haben wir bereits gedacht. Nach neueren Versuchen, die wir zum Teil selbst 
haben anstellen lassen, ist wohi anzunehmen, daB eine zum mindesten starke 
Herabsetzung dieser Kohlenhydratverbrennung vorhanden ist. Die Exstirpation 
der Hypophyse erzeugt nach den Versuchen von Aschner und Porges eine 
Herabsetzung des Gesamtumsatzes, die mit der zu beobachtenden Dystrophia 
adiposo-genitalis konkurriert. Nach Aschner ist auch der Stickstoffumsatz 
dabei im Hunger auf ein Halbes bis ein Drittel gegenitber der Norm herab- 
gesetzt. Der Stérungen im Kohlenhydratstoffwechsel und der Beziehungen 
zum Sympathicus, die wir auf die Pars intermedia zuriickfiihren kénnen, ist 
schon gedacht worden. 

Im Gegensatz zu den Erscheinungen der Hypophysektomie scheint der 
Hypophysenextrakt, der die Elemente der Pars intermedia enthalt, den Eiweif- 
umsatz zu steigern. 

Der EinfluB der Keimdriisen auf den Stoffwechsel erscheint nach 
Exstirpation der Ovarien, bzw. der Hoden gesichert. Es tritt nach der 
Kastration eine Herabsetzung des gesamten Umsatzes ein. Dabei sind Ovarial- 
extrakte nach Léwi und Richter im stande, den durch die Kastration gesunkenen 
Umsatz bis zur Norm und dariiber zu steigern. Auch die Stickstoffwechsel 
und der Salzstoffwechsel werden anscheinend durch Ovarialextrakte in 
umsatzsteigerndem Sinne beeinfluBt. 
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zur Lehre von den Folgezustanden der Kropfoperation. Festschr. £. Billroth. Stuttgart 
1892. — * Biedl, |. c. *. — *® A. Oswald, Uber den Jodgehalt der Schilddriisen. Zt. {. 
phys. Chem. 1897, XXVII. — * EF. Baumann, Uber den Jodgehalt der Schilddriise von 
Mensch und Tieren. Zt. f. phys. Chem. 1896, XXII. — 18 A, Oswald, Die EiweiBSkérper 
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der Schilddriise. Zt. f. phys. Chem. 1899, XXVII, ferner XXXII; A. f. Anat. u. Phys. 
1909, LX, 1910, LXHI. — * H. Eppinger, W. Falta u. C. Rudinger, Ober die Wechsel- 
wirkungen der Driisen mit innerer Sekretion. Zt. f. kl. Med. 1908, LXVI; Uber den 
Antagnonismus sympathischer und autonomer Nerven in der inneren Sekretion. Wr. kl. 
Woch. 1908. — ?° H. Klose u. H. Vogt, Klinik und Biologie der Thymusdriise mit beson- 
derer Beriicksichtigung ihrer Beziehungen zu Knochen- und Nervensystem. B. z. Chir. 
LXIX, S. 1 u. Monogr. Tiibingen 1910. — ** U. Soli, Influenza del timo sul ricambio 
del calcio nei polli adulti. Patologia 15 Marzo 1911, Nr. 57, 3. — ~ cf. das Sammelreferat 
von Wiesel iiber die Pathologie der Thymus von Wiesel. Erg. d. Path. 1912, XV. — 
* E. Thomas, Zur Histologie der Sauglingsnebenniere. Uber Nebennierenveranderungen 
bei den Infektionskrankheiten des Kindesalters. D. med. Woch. 1911, Nr. 5; ferner 
Uber Veranderungen der Nebennieren, besonders bei Schrumpfniere. Zieglers Beitr. 1910, 
XLIX; ferner daselbst 1911, L. — ™ Biedl, 1. c. 1. — © A. Jarisch, Nebenniere und 
Zuckerstich. Zt. f. exp. Path. 1913, XIII, S. 520. — 7° E. Starkenstein, Der Mechanismus 
der Adrenalinwirkung (Studien iiber den Reizzustand des Sympathicus). Zt. f. exp. Path. 
1911, VIII, S. 78. — ** H. Kénigstein, Uber die Beziehungen gesteigerter Pigmentbildung 
zu den Nebennieren. Wr. kl. Woch. 1910, S. 616. — ** Uber die Literatur vgl. die Lehr- 
biicher der physiologischen Chemie von Hammarsten. Wiesbaden 1910, 7. Aufl.; ferner 
Abderhalden. Verlag von Urban & Schwarzenberg, Berlin u. Wien 1914, 3. Aufl., u. a. 
auch Biedl, Innere Sekretion, 1. c. +. — ™ cf. hierzu Biedl, 1. c. +1, S. 429 u. ff. — 
*° R. Brugsch u. Schittenhelm, Technik der speziellen klinischen Untersuchungsmethode. 
Verlag von Urban & Schwarzenberg, Berlin u. Wien 1914, 2. Teil, S. 880. — ** cf. hierzu 
Die experimentelle Pharmakologie von H. H. Meyer u. Gottlieb. Verlag von Urban & 
Schwarzenberg, Berlin u. Wien, 3. Aufl.; ferner Brugsch-Schittenhelm |. c. *°, S. 896. — 
* Langley, Das sympathische und verwandte nervése System der Wirbeltiere. Erg. d. 
Phys. 1903, II, 2, 218. — * O. Léwi, Eine neue Funktion des Pankreas und ihre Be- 
ziehungen zum Diabetes mellitus. Wr. kl. Woch. 1907, S. 747 u. A. f. exp. Path. 
1908, LIX. — * H. Straub, Die Wirkung von Adrenalin in ihrer Beziehung zur Inner- 
vation der Iris und zu der Funktion des Ganglion cervicale superior. Pfliigers A. 1910, 
CXXXIV, S. 15. — * E. Zak, Zur Kenntnis der Adrenalinmydriasis. Verh. d. 25. Kongr. 
f. inn. Med. 1908. — *° Genyo Yukawa, Klinisch-experimentelle Untersuchungen der 
Adrenalinwirkung auf die Magendriisen. A. f. Verdkr. 1908, XIV, S. 166. — * Jj. N. 
Langley, Observations on the phys. action of extraits of the suprarenal bodies. J. of 
Phys. 1901, XXVII, S. 237. — *° L. Popielski u. L. Panek, Chemische Untersuchung tber 
das Vasodilatin, den wirksamen Kérper der Extrakte aus sdmtlichen Teilen des Ver- 
dauungskanals, dem Gehirn, Pankreas und Pepton Witte. Pfliigers A. 1909, CXXVIII. — 
89 C. Kaiserling, Moderne Anschauung iiber Verfettung und Fettwanderung. Med. Kl. 
1911, Nr. 49. — *” F. Marchand, Uber plétzlichen Nebennierentod und die Bedeutung 
hyperplastischer akzessorischer Nebennieren. Verh. d. path. Ges. Erlangen 1910. — 
41 Apert, La portion corticale de la capsule surrénale. Ses rélations physiologiques et 
pathologiques avec le cerveau et avec les glandes génitales. Prag. med. Woch. 1911, 
Nr. 86—87. — * Thom, Untersuchungen iiber die normale und pathologische Hypo- 
physis cerebri. A. f. mikr. Anat. VII, 190. — ™ P. Thaon, Note sur le sécrétion de 
Vhypophyse et ses vaisseaux évacuateurs. Cpt. r. de la soc. de biol. avril 1907, LXIll. — 
“” B. Haller, Untersuchungen iiber Hypophyse und Infundibularorgane. Morph. Jahrb. 
1896, XXV; A. f. mikr. Anat. 1909, LXXIV; Anat. Anz. 1910, XXXVII. — 45 Edinger, 
Die Ausfuhrwege der Hypophyse. A. f. mikr. Anat. 1911, LXXVIII. — *° P. J. Herring, 
A contribution to the comparative physiology of the pituitary body. Qu. j. of. exp. Phys. 
1908, I. — *” Stieda, Uber das Verhalten der Hypophyse des Kaninchens nach Entfernung 
der Schilddriise. Zieglers Beitr. 1890, VII. — ** Erdheim u. Stumme, Schwangerschafts- 
veranderungen der Hypophyse. Verh. d. 37. Chirurgenkongr. Berlin 1908. Berl. kl. 
Woch. 25. Mai 1908; Zieglers Beitr. 1909, XLVI. — ” Paulesco, Recherches sur la 
physiologie de V’hypophyse du cerveau. L’hypophysectomie et ses effets. J. de phys. 1907, 


476 Theodor Brugsch. 


IX, S. 441. — © E. v. Cyon, Die GefaBdriisen als regulatorische Schutzorgane des 
Centralnervensystems. Berlin 1910. — ™ E. A. Schaefer, Die Funktionen dc Gehirn- 
anhanges (Hypophysis cerebri). Berner Universitatsschr. 1911, HS; ean eae od: 


Ipertrotia dei testicoli e della cresta dopo l’aportazione della glandiole pineale nel gallo. 
Pathologia. 1912, 4. — ® P. Biach u. E. Hulles, Uber die Beziehungen der Zirbeldriise 
— Glandula pinealis — zum Genitale. Wr. kl. Woch. 1912, Nr. 10. — ™ v. Cyr Ce 
> 7. Ott and J. C. Scott, Milk and the international secretions. Th. Gaz. Noy. 1912. oe 
56 Eine ausfiihrliche Studie nebst Literaturangaben iiber die Keimdriisenirage findet sich 
bei W. Harms, Experimentelle Untersuchungen iiber die innere Sekretion der Keimdriisen 
und deren Beziehung zum Gesamtorganismus. Verlag von Gustav Fischer, Jena 1914. — 
37 P. Bouin et P. Ancel, Sur Vévolution de la glande mammaire pendans la gestation etc. 
Cpt. r. de la soc. de biol. LXXXII, S. 129. — * E. Steinach, a) Zur vergleichenden 
Physiologie der mannlichen Geschlechtsorgane. Pfliigers A. 1894, LVI; 3) Geschlechts- 
trieb und echte sekundare Geschlechtsmerkmale als Folge der innersekretorischen Funktion 
der Keimdriisen. Zbl. f. Phys. 1910, XXIV, Nr. 13; c) Umstimmung des Geschlechts- 
charakters bei Sdugetieren durch Austausch der Pubertatsdriisen. Ibid. 1911, Nr. 17, 
d) Willkiirliche Umwandlung von Saugetiermannchen in Tiere mit ausgepragt weib- 
lichen Geschlechtscharakteren und weiblicher Psyche. Pfliigers A. 1912, CXLIV, S. 71. — 
59 D. T. Barry, The morphology of the testis. J. of Anat. and Phys. London 1910, XLIV. 
— © René Moreaux, Sur Vexistence de nodules lymphoides dans le testicule du cheval 
et leur participation 4 l’édification de la glande interstitielle. C. r. ass. anat. 1909, 11. Réun. 
— ® K, Kassai, Uber die Zwischenzellen des Hodens. Virchows A. 1908, CXCIV, S. 1. 
— ® J, Wallart, Untersuchungen iiber die interstitielle Eierstocksdriise beim Menschen. 
A. f. Gyn. 1907, LXXXI, S. 271; Zt. f. Geb. 1908, LXIII, S. 520. — © J. Halban, 
Uber den Einflu8 der Ovarien auf die Entwicklung des Genitals. Mon. f. Geb. u. Gyn. 
1901, XII, S. 496; ferner Ovarien und Menstruation. Sitzgsber. d. Ak. zu Wien 1901, 
Math.-naturw. Klasse 110, S. 71; Wr. kl. Woch. 1903, Nr. 28; Zt. f. Geb. 1904; A. f. Gyn. 
1905, LXXV; Wr. kl. Woch. 1906, Nr. 1; Zbl. f. Gyn. 1911, Nr. 46. — ™ zit. nach Harms. 
— ® ct. Harms, |. c. *§. — ® 1. c. %. — @ 1c. — 81. c. 8 — © Langerhans, Beitrige 
zur mikroskopischen Anatomie der Bauchspeicheldriise. Diss. Berlin 1869. — 7 K. A 
Heiberg. Die Krankheiten des Pankreas. Verlag von J. F. Bergmann, Wiesbaden 1914. — 
 Jarisch, 1. c. *. -- ” Aschner, Wr. kl. Woch. 1913. — 7° E. Hédon, Expériences des 
transfusions réciproques par circulation carotidienne croisée entre chiens diabétiques et 
chiens normaux. Cpt. r. de la soc. de biol. 1909, LXVI, S. 609; ibid. 1909, LXVII, S. 792. — 
™ P. A, Levene and G. M. Meyer, On the combined action of muscle plasma and pancreas 
extract on glucose and maltose. J. of biol. chem. 1911, IX; 1912, XI. — * J. de Meyer, Sur 
les relations entre la sécrétion interne du pancréas et la fonction glycogénique du foie. 
A. intern. de Phys. 1910, IX, S. 101. — ** Knowlton, F. P. and E. H. Starling, On the 
nature of pancreatic diabetes. Lanc. 21. September 1912; ferner Patterson, S. and FE. H. 
Starling, The carbohydrate metabolism of the isolated heart lung preparation. J. of 
phys. XLVII, S. 137—148. — 7 Soli, 1. c. %. — 7 H. Eppinger, W. Falta u. C. Ru- 
dinger, Uber den Antagonismus sympathischer Nerven in der inneren Sekretion. Wr. kl. 
Woch. 1908. — ” F. Blum, Uber Nebennierendiabetes. D. A. f. kl. Med. 1901, LXXI. — 
*° H. Ritzmann, Uber den Mechanismus der Adrenalinglykosurie. M. med. Woch. 1909: 
Ant exp. Path. 1909, L XI, SeQ317 == len en == =F alia “Grote. Stahelin, Uber den 
Stofiwechsel und Energieverbrauch bei pankreaslosen Hunden. Hofmeisters Beitr. 1907, X. 


Kretinismus. 


Von Prof. Dr. Wilhelm Scholz, Graz. 
(Mit 13 Textabbildungen.) 


Historisches. 


Die Bemerkung /uvenals (Satyra XIII, Vers 162): ,.Quis tumidum guttur 
miratur in alpibus“ beweist die friihe Kenntnis des endemischen Kropfes. Die 
- ersten Nachrichten tiber den Kretinismus stammen dagegen aus dem XVI. Jahr- 
hundert und beziehen sich zumeist auf die Kretinen der Schweiz. Bereits 
Theophrastus Paracelsus’ (1493—1541) war der Zusammenhang von ende- 
mischem Kropf mit Blédsinn, wie aus mehreren Stellen seiner Werke hervor- 
geht, bekannt. Giosia Scenlero’”® erwahnt in seiner im Jahre 1574 heraus- 
gegebenen Beschreibung von Wallis die dortselbst haufig anzutreffenden Bléd- 
sinnigen, welche man ,,Gauche“ nenne. Peter van Forest®® (1522—1597) be- 
schreibt die im Veltlin in groBer Anzahl vorkommenden Kretinen, welche man 
,»Matelli nennt. Fast gleichzeitig berichtet auch Felix Plater’*’ (1536—1614) 
uber die Blédsinnigen seiner Heimat Wallis. Diese Berichte blieben scheinbar 
ohne wesentliche Beachtung. Im Jahre 1680 erwahnte Wagner*** die Kretinen 
in seiner ,,Naturgeschichte der Schweiz‘. Erst in der zweiten Halfte des 
XVIII. Jahrhunderts finden sich eingehendere Berichte tiber den Kretinismus in 
den Alpen von Horace de Saussure’** und in den Pyrenaen von Ramond de 
Carbonniéres**. Seit dieser Zeit beschaftigten sich Ackermann’, Fodéré®, Mala- 
carne’, Brider Wenzel’, Iphofen®, Maffei’, Troxler*** und viele andere mit 
dieser Krankheit. Das gréBte Interesse beanspruchte seinerzeit die im Jahre 
1840 durch Guggenbihl’ am Abendberg gegriindete Heilanstalt fiir Kretine. 
Eine lebhafte Agitation fiir Errichtung Ahnlicher Anstalten wurde entfaltet. 
Doch folgte bald die Erkenntnis der Haltlosigkeit der Angaben Guggenbiihls 
iiber seine vorziiglichen Heilresultate. Das gehaufte Vorkommen des Kretinis- 
mus in einzelnen Landern veranlaBte die Regierungen derselben (Sardinien 
1845, Piemont 1848, Frankreich 1864, Italien 1883) sowie einzelne wissen- 
schaftliche Gesellschaften (R. Istituto Lombardo die science e lettere 1860) in 
der zweiten Halfte des XIX. Jahrhunderts zur Einsetzung von Kommissionen 
behufs Feststellung der Ausbreitung der Krankheit, ihrer Ursachen und ihrer 
Heilung. Mit der wachsenden Kenntnis der Ursachen der verschiedenen 
Formen des Myxddems und deren therapeutischer Beeinflu8barkeit wurde dem 
Kretinismus in den letzten Jahren neuerlich regeres Interesse zugewendet. 
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Der Ursprung des Namens ,,Kretinismus“ ist nicht aufgeklart. Das Wort 
ist nach Demme* in der Schweiz (Wallis) entstanden und soll aus der Volks- 
sprache allmahlich Eingang in die Wissenschaft gefunden haben. Esquirol” 
lei'et Kretin von einem angeblichen alten Wort Cretine, welches Anschwem- 
mung bedeuten soll, her und folgert aus der vermeintlich sumptfigen Beschaffen- 
heit vieler Kretinengegenden die Entstehung des Namens. Nach Virey (Diction- 
naire des sciences médicales, art. crétin) stammt das Wort von Chrétien ab. 
Er meint, da® das Volk die Kretinen fiir auserwahlte Christen, fur Heilige ge- 
halten habe. Nach Ansicht anderer wurde die Bezeichnung Christ als Ausdruck 
der Geringschatzung zu einer Zeit auf Blédsinnige tibertragen, als die christ- 
liche Religion noch als Aberglaube von einem gréBeren Teil der Bevélkerung 
angesehen wurde. Ackermann’ glaubt dagegen, daB das Wort Kretin aus 
Cretira entstanden sei, welches Wort in dem romanischen Dialekt Graubiindens 
Kreatur, elendes Geschépf, bedeutet. Endlich wird auch ein Zusammenhang 
mit dem lateinischen Wort Creta, Kreide, gesucht, weil die Kretinen eine kreide- 
Ahnliche, bleiche Hautfarbung aufweisen; Kretin ware mit ,,Kreidling“, ,,WeiB- 
ling“ zu tbersetzen. 

Zahlreich und verschieden nach den Landern sind die volkstiimlichen Be- 
zeichnungen der Kretinen. In den 6sterreichischen Alpenlandern nennt man 
die Kretinen: Dosten, Tocker, Trottel, Treppen, Lappen, Fexen, Trutsched, 
Gocken, Gauken, Lallen, Trallen, Simpel u.s.w. Einzelne dieser Namen sind 
veraltet und kaum mehr in Gebrauch. In Franken waren die Ausdriicke: Tappe, 
Tolleck und Lampel gebrauchlich. In der Schweiz hérte man die Bezeich- 
nungen: Gauch, Trissel, Tschenge, Tscholine, Nolle, Triffel und Tschegette. 
Den angeblich in Tirol gebrauchlichen Volksausdruck ,,Gari“ hort man jetzt 
nicht mehr. In Oberitalien nennt man die Kretinen ,,Pazzi“, ,,GavaB“, in den 
Apenninen ,,Ballern“, in den Pyrenaen ,,Cagot“, ,Capot“, ,,Caffo“, in Frank- 
reich ,,Marron“. 


Vorkommen. 


Das Vorkommen des Kretinismus beschrankt sich auf gewisse Gegenden. 
Der Kretinismus ist endemisch und kommt nur dort vor, wo auch Kropf 
heimisch ist. Beide Endemien sind gréBtenteils an gebirgige Gegenden ge- 
bunden. In Europa weist das Gebiet der Centralalpen die gré®te Zahl von 
Kretinen auf. AufSerdem sind die Pyrenden, die Karpathen, der Ural, der 
Kaukasus und die deutschen Mittelgebirge mehr oder weniger kretinenreich. 
Die Verbreitung der Krankheit ist jedoch keineswegs gleichmaBig. Neben Be- 
zirken schwerster Endemie finden sich fast kretinenfreie Distrikte. Bedauer- 
licherweise fehlen fast durchgangig einwandfreie ZAhlungen aus jiingster Zeit, 
so daB ein Uberblick tiber die Verbreitung dieser Krankheit schwer zu geben ist. 

In der Schweiz sind die in der Mitte des Landes gelegenen Kantone 
besonders betroffen. Die den Montblanc umgebenden Taler sind starker ver- 
seucht und gleich einem Giirtel liegen die kretinenreichen Kantone vom Genfer 
See bis zum Bodensee. In den Kantonen Wallis, Bern, Uri, Aargau und Grau- 
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biinden, namentlich in den Talern der Rhone, der Reu8 und der Aar finden 
sich die meisten Kretins. Aber auch die itbrigen Kantone, besonders Appenzell, 
_ Glarus, Waadt und Solothurn sind nicht gering betroffen. 

| In Frankreich finden sich an der Ostgrenze die Hauptsitze der Krank- 
heit. Die schwersten Kretinismusherde finden sich in den franzésischen Alpen 
in den Departements Savoie und Hautes-Alpes, im Tale der Isére. Die De- 
partements Basses-Alpes, Alpes-Maritimes, Haute-Garonne, Isére, Ardéche 
und Drome gelten als kretinenreich. Die Gegend von Lyon (Departement du 
Rhone) und die Ober-Auvergne (Departement Puy-de-Dédme) sind stark heim- 
gesucht. In den Vogesen soll das Tal der Meurthe, die Gegend von Nancy (De- 
partement Vosges) verhaltnismaBig viel Kretine besitzen. In den Nordabhangen 
der Pyrenaen sind gleichfalls Hauptsitze der Krankheit, namentlich die Taler 
der Bigorre und Lavedan, die Gegend zwischen der Gaye und Garonne (De- 
partements Hautes-Pyrénées und Arriége). 

In Spanien ist der Kretinismus hauptsachlich in den siidlichen Ab- 
hangen der Pyrenden verbreitet, ferner im kantabrischen Gebirge (den Pro- 
vinzen Asturien und Galicien), in den Talern der Sierra Morena und Sierra 
Nevada (Neukastilien und Andalusien) und in Estremadura. In Portugal 
ist die Provinz Alemtejo betroffen. 

Weite Verbreitung hat der Kretinismus in Italien, namentlich in den 
Alpentalern Piemonts, der Lombardei und Venetiens. Die Provinzen Sondrio, 
Bergamo, Mailand, Brescia, Pavia, Turin und Cuneo sind kretinenreich. In 
Oberitalien wurden im Jahre 1883 fast 13.000 Kretine gezahlt. In den Apen- 
ninen und den Abruzzen finden sich nur kleinere Herde. 

Weniger verbreitet ist der Kretinismus im Deutschen Reiche. Die 
gegen Bayern abdachenden Alpen scheinen véllig frei zu sein. In Mittel- und 
Unterfranken, namentlich in dem zwischen Spessart, der Rhén, dem Steiger- 
wald und den Haf&bergen eingeschlossenen Gebiete, in den Talern des Main, 
der Tauber, Sinn und Saale, fanden sich einst viele Kretine, sind jedoch jetzt 
selten geworden. Die benachbarten Jagst- und Neckarkreise in Wiirttemberg, 
besonders die Taler der Tauber, Jagst, Reu8 und Enz, sind starker betroffen. 
Im Schwarzwald herrscht der Kretinismus weniger auf den Hoéhen als in den 
Talern des Neckar, der Glat, Nagold und Ammer. In Baden, Sigmaringen 
und der Rheinpfalz finden sich nur kleine Herde. Im ElsaB trifft man in den 
Vogesen Kretine. Im Odenwald ist der Kretinismus selten geworden. Der Harz 
und der Thiiringer Wald ist, trotzdem dort Kropf vorkommt, véllig frei von 
Kretinismus. Ganz Norddeutschland, Belgien, Niederlande, Danemark, GroB- 
britannien, Schweden und Norwegen kennt den Kretinismus nicht. Allein auch 
in Siiddeutschland ist die Krankheit wesentlich zuriickgegangen und in vielen 
frither als verseucht bezeichneten Gegenden sind keine Kretine mehr zu finden. 
VerlaBliche Angaben iiber die derzeitigen Verbreitungsgebiete und tiber die 
Zahl der Kretinen im Deutschen Reiche sind nicht verdffentlicht. 

Von groBem Interesse ist die Verbreitung der Krankheit in Oster- 
reich, weil hier auch amtliches Zahlenmaterial vorliegt (s. Tabelle 1). 
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Tabelle 1. 
Kretinismus in Osterreich. 


Lander 1904 1905 1906 1907 1908 
INGACIS RSG 5 ao 56 pb Bo6 oS 4 1369 1375 1341 1368 1315 
OexsOaseSedt 5 - 5 5 25 1 ay < 1121 1064 1054 1005 1022 
Salzburg fos). . es eeae  e 384 366 Ly 345° 376 
Stelehnank ew eee Cee eee re 2375 2435 2504 2544 2517 
Karntenity AeaCs base gn Sere ese 805 835 804 828 820 
GEN eee a RA eee vob ec 342 326 321 310 322 

JWAES HOM COO. 4.5 5 ee ae - = eal = =F oe 
GorzindeG@radiskasee eee ee PAW 203 202 184 205 
[Suds ees Gate eee, Selo: 143 148 162 157 142 
TORO) a aid chaeit Motaecea tree Sts, roe lee dete 1140 1176 1198 1200 1100 
Noranlbercs (yamine irs een ee 95 | 105 81 Q2 122 
GORING Tis ws cat to Ee ee 2144 2114 2179 2202 2158 
Va renee ee, See Oe earn be ae 1926 1949 1931° 4 “L917 1909 
Schicsien seo, Sener 581 556 5ST 4 589 574 
(GEialw EP A ke oS Meee 4315 4347 | 4519 4580 4592 
BUKOWIAM Seren nes seeemena ie ce 287 245 248 264 249 
Dalimaticn See wees: o. Motes eee ee | 42 42 40 | 47 | 50 
Summe.. .|/ 17.281 | 17.286 | 17491 | 17.632 | 17.473 


Die Alpengebiete, namentlich Steiermark, Karnten, Salzburg, Nieder- und 
Oberésterreich sowie Tirol, sind reich an Kretinen. In der Steiermark ist be- 
sonders der nérdliche Teil stark betroffen (s. Tabelle 2). Die Bezirkshaupt- 
mannschaften Murau und Judenburg gelten mit 8-8°/,,, bzw. 4°61°/,, als die 
starksten Kretinenherde der Welt. Im Jahre 1880 zahlte man in Murau sogar 
10-04°/,, Kretins. Unter den 2517 Kretinen dieses Landes sind 1401 (55-6°/,) 
mannlich und 1116 (44:4°/,) weiblich. Von der Gesamtzahl sind nur 993 — 
39-4°/, arbeitsfahig und 1406 — 55:8°/, die einzigen in der Familie. Dem Alter 
nach sind 


20%, unter 5 Jahren 
5 Soe ezwischen®, 5:10) 
legen E LO=200re5 


20:10 ee 802-30 
17204/00 re eo 40 
£473 tae 120 = 50 Jee 
2419,  iiber 50 


In Karnten sind die Bezirke Klagenfurt, St. Veit, Vélkermarkt und Wolfs- 
berg und in Salzburg die Bezirke St. Johann und Zell am See am starksten be- 
troffen. In Niederésterreich finden sich die meisten Kretine in den Bezirken 
Krems, Neunkirchen, St. Pélten und Wiener Neustadt und in Oberésterreich in 
Rohrbach, Urfahr und Freistadt. In Tirol finden sich Hauptherde im Oberinn- 
tal in Pfunds, Ried und Landeck und vereinzelte Herde in Langenfeld im Otz- 
tale, im ateenntel bei Hall, in Wattens und Weer, ferner in Stumm und 
Hippach im Zillertale. Vorarlbers hat im groBen und hone Walsertale, in der 
Umgebung von Schruns und in Dalaas verhalinismaBig viel Kretine. Wie er- 
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Tabelle 2, 
Kretinismus in Steiermark im Jahre 1908. 
S————eEEoEEeEEo——o>>>e=EeEeEeEeEeEe—ee—eeeeeee—— 


A Py se ese 
Sea ee ae hs eee S 
Politische Bezirke und 5 = g 3 e 2 5 = S 8 
Stadte mit eigenem Statut toner, & | | | S z FS = 
Pike cae WS as ahs flees io 
= = S = = e o Ss E a 
Be pe ie | Se erin le ia Z 
| =| Bruck a.d. Mur 6) 1} 13) 26] 19] 5] 20] 99) 36.649] 2-70 
= S)). Grobming . ... . 10} 24} 39] 20) 10] 12] 23] 138]  30.657| 4:50 
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sichtlich, sind die Kretinenherde in diesen Landern raumlich weit getrennt, die 
Krankheit ist nicht vorwiegend an die hohen Gebirge gebunden, sondern steigt 
tief in Flu®taler und Ebenen herunter. An den Ufern der Donau, der Traun, 
der Enns, der Krems, des Inn und der Salzach finden sich bedeutende Herde. 


Die Sudetenlander galten bisher nicht als kretinenreich und doch weisen 
die amtlichen Berichte verhaltnismaBig hohe absolute Zahlen auf. Nicht nur die 
Grenzgebirge, namentlich das Erzgebirge und der Bohmerwald, sondern auch 
die niedrigen Bergketten des inneren Landes beherbergen Kretine. In Bohmen 
sind die Bezirke Kaplitz, Krumau, Strakonitz und Leitomischl, in Mahren Bos- 


kowitz, Littau, Hohenstadt, Mahrisch-Tritbau, Holleschau, -Ungarisch-Brod 
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und Wallachisch-Meseritsch, in Schlesien Bielitz und Teschen starker betroffen. 
Galizien weist in den Beskiden und Karpathen reiche Fundstatten des Kreti- 
nismus auf, namentlich sind die Bezirke Bochnia, Brzesko, Gorlice, Grybow, 
Limanowa, Myslenice, Neumarkt, Neusandez, Rzeszow, Saybusch, Tarnow 
und Wadowice als verseucht zu bezeichnen. Die Nebenfliisse der Weichsel, die 
Taler der Sola, Skawa, Raba, Dunajec, Wisloka und Wistok sind kretinenreich. 

In Ungarn findet sich Kretinismus nicht nur in den gebirgigen Teilen, 
sondern vielfach auch auf dem flachen Lande, namentlich auf der Insel Schutt, 
langs der Donau, im Tal der Kérés, der Temes, der Mur und der Drau. In 
Bosnien besteht in dem Serbien benachbarten Bezirke Srebrenica ein star- 
kerer Herd. Im europaischen RuBland kommen Kretine im Ural und im 
Kaukasus vor. Uber das Vorkommen der Krankheit in den Balkanlandern 
fehlen verlaBliche Angaben. 

In Asien sind die Abhange des Himalaja und Altai Hauptsitze des 
Kretinismus. Kaschmir, Nepal und Bhutan, namentlich das Tal des Indus, 
sind schwer betroffen. Die Ebene zwischen dem Ganges und Brahmaputra soll 
ebenfalls nicht frei von Kretinismus sein. In Birma, Cochinchina, den. Inseln 
Ceylon, Java und Sumatra, endlich in einzelnen Teilen von China und Sibirien 
(Gouvernement Irkutsk, im Tal der Lena) wird iiber Vorkommen von Kretinis- 
mus berichtet. In Australien und Polynesien scheint die Krankheit nicht 
vorzukommen, ebensowenig ist ttber deren Vorhandensein in Afrika be- 
kannt. In Nordamerika soll die Krankheit nur in Californien und in 
Mexiko (im Tal des Rio grande del Norte) heimisch sein. In ahnlicher 
Machtigkeit wie in den Alpen ist dagegen der Kretinismus in den Cordilleren 
verbreitet. In Columbien, namentlich langs des Magdalenenstromes, scheinen 
Kretins sehr haufig zu sein. 

Wie ersichtlich, kommt die Krankheit in den befallenen Landern nicht 
gleichmaBig verteilt, sondern in Herden vor, welche durch véllig kretinenfreie 
Distrikte getrennt sein kénnen. Die hohen Gebirgsziige sind weniger betroffen 
als deren Abhange und ihre tiefen FluBtaler. Haufig erstreckt sich die Krank- 
heit noch langs der Fliisse in das ebene Land. Die Meereskiisten sind dagegen 
von der Krankheit véllig verschont. v. Wagner*® fand allerdings auf den 
quarnerischen Inseln (Istrien) Individuen, welche den Kretinen ahneln, doch 
ist dieser ,,marine Kretinismus“ von dem endemischen zu scheiden. 

Die Angaben iiber die Zahl der Kretinen in den verseuchten Landern sind, 
wie bereits erwahnt, auBerst unzuverlassig. In der Steiermark ist trotz der . 
auBerordentlichen Beachtung, welche dieser Krankheit geschenkt wird, die amt- 
liche Kretinenstatistik ebenfalls vollkommen unzulanglich. Zumeist werden nur 
die ausgesprochenen Kretinen gezahlt und die Halbkretinen und Kretinoiden 
nicht beachtet. Da vom Schwerkretinen bis zum Nichtkretinen nur ein allmah- 
licher Ubergang besteht, ist die Grenze auch schwer zu ziehen, bis zu welchem 
Grade die Zahlung reichen soll. In der Steiermark kénnen statt der amtlich ge- 
zahlten 2500 Kretinen reichlich 10.000 Individuen angenommen werden, welche 
Zeichen kretiner Degeneration aufweisen. v. Kutschera® schatzt die Zahl der 
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Kretinen in diesem Lande allein auf 30.000. Sowohl in der Steiermark als 
auch in den meisten verseuchten Landern ist eine deutliche Abnahme der 
Kretinen merklich. Auffallend ist die Verminderung in Deutschland. Selten 
werden namentlich die schweren, ausgepragten Falle, wahrend die leichten 
noch verhaltnismafBig haufig zu finden sind. Die Endemie verflacht somit 
scheinbar in einzelnen Landern. In der Schweiz ist dagegen ein Riickgang 
der Krankheit nach £. Bircher™ nicht festzustellen. In einzelnen Gegenden 
nahm der Kretinismus wiederum zu oder trat neu auf. 

Beide Geschlechter scheinen von der Krankheit ziemlich gleichmafig be- 
troffen zu sein. Der Kretinismus ist weder an Rasse noch an Volk gebunden, 
Deutsche, Slawen, Italiener und Franzosen werden von der Krankheit befallen. 
Auch unter den Juden, welche in den endemischen Bezirken nur vereinzelt 
leben, finden sich in seltenen Fallen Kretine (Flinker®'). Die tibereinstimmende 
Haufigkeit von Kretinismus, Kropf und Taubstummheit kommt in allen statisti- 

schen Erhebungen deutlich zum Ausdruck. Nicht nur in der steiermarkischen 
-_ Statistik, sondern auch in den iibrigen diesbeziiglichen Zahlenangaben ist die 
verhaltnismaBige Haufigkeit der Kretinen hoherer Altersklassen auffallend. 
Da der Kretinismus, wie vielfach angenommen wird, ein angeborenes Leiden 
ist, jedenfalls aber in den ersten Lebensjahren entsteht und die Sterblichkeit 
der Kretinen verhaltnismaBig gro8 ist, sollten jiingere Kretine haufiger als 
altere sein. Der Grund fiir die entgegengesetzte Tatsache ditirfte darin zu suchen 
sein, daB die Erkrankung in den ersten Lebensjahren schwerer zu erkennen ist 
und die Diagnose vielfach erst gestellt wird, wenn die Arbeitsfahigkeit oder 
Minderwertigkeit klar zu tage tritt oder wenn die Ubernahme in die Gemeinde- 
versorgung notwendig wird. In der Steiermark weisen die Kretinenbezirke auch 
eine auffallige Haufigkeit der Illegitimitat auf, so z.B. kamen in Murau im 
Jahre 1900 auf 100 Geburten fast 47 uneheliche. Aus der Tatsache, da8 fast 
die Halfte aller Kretinen arbeitsunfahig, der gréBte Teil aber in jeder Be 
ziehung minderwertig ist, erhellt die groBe soziale Bedeutung dieser Krank- 
heit. In der Schweiz sollen nach H. und E. Bircher*® jahrlich bis 2500 Mann 
allein infolge der kretinischen Degeneration dem Heere entzogen werden. Bei 
einer Dienstpflicht von 10 Jahren verliert das Land mehr als 1 Division seines 
Heeres oder etwa 7/, dessen Bestandes. 


Symptome. 

Der echte Kretinismus kennzeichnet sich durch sein endemisches Vor- 
kommen und einen Symptomenkomplex, welcher aus Wachstumsstorungen, 
namentlich einem charakteristischen Habitus, weiterhin aus Idiotie, Taub- 
stummheit und Kropf besteht. Der Kretinismus ist weniger als chronische 
Krankheit, sondern als der Endeffekt einer solchen, besser als Effekt eines 
degenerativen Prozesses zu bezeichnen. Nach der Geburt des Kindes sind Kenn- 
zeichen des Kretinismus kaum zu finden. Dieselben werden allmahlich deutlich, 
sie pragen sich mit den Jahren aus, die Entwicklung bleibt zuriick, ohne daB 
ein fortschreitender ProzeB bestehen wiirde. 
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Die ausgepragten Falle von Kretinismus sind durch charakteristischen 
Habitus auch dem Laien kenntlich. Der Zwergwuchs ist in der Mehr- 
zahl der Falle vorhanden. Nur selten wird eine Kérperlange von 150 cm uber- 
schritten. Die meisten Kretins sind kleine, auch im hdheren Lebensalter 
100 cm Kérperlange nicht erreichende Zwerge. Der Kérperbau ist gedrungen 
und plump. Die Extremitatenknochen sind meist massiv, leicht gekrummt, an 

den Enden aufgetrieben, so daf sie eine 
ee leichte Ahnlichkeit mit rachitischen Ditf- 
formitaten haben. Gerade und grazile 
Knochen sind seltener. Die Gelenke sind 
zuweilen unférmig und massig, die Hande 
und FiiBe klein und kurz, ebenso die 
Phalangen. Die Hdande weisen eine 
charakteristische Form, die Maulwuri- 
tatzenahnlichkeit, auf. Nicht allzu selten 
kénnen Genua valga, congenitale Lu- | 
xationen, Spitz- und KlumpfiiBe, De- 
fekte, Contracturen, Ankylosen, Sko- 
liosen und Kyphosen vorgefunden werden 
(Scholz**). 

In fast 100 Fallen nahm ich genaue 
anthropometrische Messungen 
lebender Kretinen vor. Ich fand aufBer der 
geringen Kérperlange eine verhaltnismabig 
grobe Stammlange (Entfernung des Ju- 
gulum von der Symphyse) und Brustbein- 
lange, wahrend die Entfernung des Pro- 
cessus xiphoideus bis zum Nabel relativ 
klein blieb. Der Oberarm erwies sich 
gegenttber dem normalen Durchschnitt 
absolut und relativ kleiner, der Unterarm 
dagegen langer. Die Lange des Ober- 
und Unterschenkels blieb absolut und 
relativ unter der Norm. Die Trochanteren- 

PMG D0 Jabre-alt. distanz, die Conjugata externa und die 
Hiiftbreite lieferten niedere Werte. 

Réntgenologisch konnte ich bei Kretinen, welche das_ Ent- 
wicklungsalter bereits tiberschritten hatten, eine deutliche Hemmung der Ver- 
knécherung des knorpeligen Skelets nachweisen. Die Epiphysenscheiben bleiben,. 
im Gegensatz zur normalen Entwicklung, ttber das Alter von 25 Jahren deut- 
lich erhalten. Die Ossifikationskerne treten sehr spat auf. Eine un- 
scharie Begrenzung der Diaphyse der langen Knochen und ein Ver- 
. wischtsein der Spongiosastruktur ist auf den Rontgenbildern zuweilen 
sichtbar. 
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Ebenso charakteristisch wie der Zwergwuchs ist auch der Schadel 
und Gesichtsbau der Kretinen. Der Schadel ist gewohnlich gro, plump 
und rund. Asymmetrien sind selten, doch kommen auch Turm- und Spitz- 
schadel, namentlich hohe, gegen den Nacken steil abfailende Schadel, zuweilen 
vor. Die Fontanellen schlieBen sich frithzeitig. Der eigentiimliche Gesichtsbau 
wird auf eine Verkiirzung der Schadelbasis bezogen. Im Verhaltnis zum 
Schadel erscheint das Gesicht klein, niedrig, 
breit und ist zumeist ausgesprochen prognath. Pigk2: 

Die Stirn ist niedrig, breit und flach, nur 
seltener hoch und zuriickfliehend. Die Nie- 
drigkeit derselben kann durch eine tiefe 
Haargrenze vorgetauscht werden. Wenig aus- 
gepragt sind die Stirnhiigel. Tiefe und un- 
ausgleichbare Querfalten durchfurchen die 
Stirne. Die Jochbeine treten stark vor. Eine 
kleine, haBliche Stumpfnase mit tiefliegender, 
breiter Wurzel, breitem Riicken, derben Fligeln 
und nach vorn und oben sehenden Nasen- 
léchern verunstaltet das Gesicht. Oft tritt die 
Nasenwurzel iiberhaupt nicht hervor, sondern 
liegt flach in der breiten Wangenrundung. 
Unter geschwollenen Augenlidern verstecken 
sich die kleinen, tief, aber auch weit aus- 
einanderliegenden Augen. Die Lidspalte ist 
enge, zuweilen schief geschlitzt. Die Ohren 
Stehen weit vom Gesichte ab und erscheinen 
dadurch groB. Sie weisen mannigfaltige Degenerationszeichen auf. 
Die Ohrmuscheln sind ungleich und hafBlich geformt, die Ohr- 
lappchen meist angewachsen und verkiimmert. Ich fand diese Ver- 
unstaltungen im Gegensatz zu v. Wagner’, welcher dieselben bei echtem 
Kretinismus als selten bezeichnete, in 40°/, meiner Beobachtung, zuweilen 
auch Darwinsches Spitzohr mit Knétchen im Helix, aufgerollten Helix, Wilder- 
muthsches Ohr, fehlende Fossa triangularis, sparlich ausgebildeten Tragus, 
Mikrotie u.s. w. Der zumeist offen gehaltene groBe Mund wird von wulstigen 
Lippen umsaumt. Die verdickte Unterlippe hangt schlaff herab und die un- 
férmige fleischige Zunge, welche deutlich Zahneindriicke aufweist, ruht be- 
wegungslos am Mundboden oder drangt sich aus dem offenen Munde heraus. 

Sehr haufig flieBt der zahe, zuweilen miBfarbige und stinkende Speichel 
aus den offenen Mundwinkeln herab. In etwa 10—12°/, der Falle meiner Be- 
obachtung fand ich Mundatmung und Speichelflu8. Fehlerhafte Zahnbildung 
und verlangsamte Zahnung sind haufig vorhanden. Die Z Ahne sind haBlich 
gefarbt, schmutzig-gelb, grau oder griinlich und mit Zahnstein dick bedeckt. 
Nur selten ist die Zahnreihe gleichmaBig, zumeist stehen die Zahne auBer der 
Reihe, hinter- oder iibereinander oder sogar am harten Gaumen. Uberzahlige 


F. M. 20 Jahre alt. 
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und fehlende Zahnkeime kénnen beobachtet werden. Die Schneidezahne sind 
Klein, kegelférmig, weit auseinanderstehend und quer oder langs geriffelt. Die 

Eckzahne sind kaum als solche zu erkennen, sie Ahneln den Schneidezahnen. 
- Die Zahnreihen treffen nur selten aufeinander, da der breit ausladende Unter- 
kiefer sich vor den Oberkiefer schiebt. Zahncaries ist auBerordentlich haufig 
(in 40°/, meiner Beobachtung), so daB ein frihzeitiger Verlust der Zahne ein- 
tritt und Foetor ex ore merklich wird. Der harte Gaumen ist nur wenig gewolbt. 
Ahnliche Beobachtungen erhob 
neuestens auch Kranz, welcher 
auch nachwies, daB die Anoma- 
lien des Gebisses Kretiner nicht 
durch die Schilddriise veranlaBbt 
werden. 

Bei Bestimmung der Ge- 
sichtsmaBe Kretiner fand 
ich, daB im allgemeinen das 
niedere und breite Gesicht vor- 
wiegt. Es handelt sich meist um 
Chamaeprosope, Brachycephale 
und Platycephale. Die Werte fur 
die Stirnhéhe sind niedrig und 
diejenigen fiir die Stirnbreite 
verhaltnismaBig gering, so dab 
der Stirnindex héher als normal 
ist. Die Nase ist im allgemeinen 
nicht nur kiirzer, sondern auch 
breiter (Platyrrhinie). Der An- 
teil der Nasenregion an der 
Gesichtshohe ist gering und wird 
von der Mundregion tbertroffen. 
Die Distanz der AuBeren und der inneren Augenwinkel ist verhaltnismaBig groB. 
Samtliche linearen OhrmaBe der Kretinen sind kleiner als diejenigen normaler In- 
dividuen. Auchder physiognomische und morphologische Ohrindex sowie der Ohr- 
modulus zeigen relativ niedrige Werte. 

Dieser charakteristisch haBliche, nach Ewald** dem Eskimotypus ahnelnde 
Kopf sitzt zwischen den Schultern dicht am Thorax, da der kurze und breite 
Hals oft kaum zu sehen ist. Auch der Ubergang vom Schadel zum Nacken und 
Riicken ist nur kurz und steil. 

Als ein dem Kretinismus eigentiimliches Merkmal wird der Kropf be- 
zeichnet. Ich fand einen solchen jedoch nur in etwa 55°/,. Bald ist derselbe 
weich, parenchymatés, mit einzelnen derben, harten Knoten, bald eine ungleich- 
maBige, héckerige harte Geschwulst bildend. Hautfig ist der Mittellappen allein 
vergroBert. Wahrend in einigen Kretinengegenden sehr groBe, auf die Brust 
hangende Krépie beobachtet werden, fand ich solche in Steiermark selten, zu- 


Fig. 3. 


Th. E. 18 Jahre alte Vollkretine. 
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weilen sogar bei Kretinen héchsten Grades iiberhaupt keine Schilddriisen- 
vergroBerung. Auch Weygandt'® fand, daB die steirischen Kretinen selten 
Kropfe besitzen, dagegen haufiger schwerhérig sind, wahrend ein umgekehrtes 
Verhalten in der Schweiz beobachtet werden kann.. Das Fehlen oder Vor- 
handensein der Schilddriise darf in keinem Fall vom Tastbefund abhangig 
gemacht werden. Ist die Schilddriise nicht palpabel, dann kann héchstens ge- 
schlossen werden, daB ein dieselbe vergréBernder Kropf fehlt. 

Der Brustkorb ist tief, faBformig 
und ubergeht, in seiner unteren Apertur 
stark geweitet, in ein schlaffes, groBes 
und iwberhangendes Abdomen. Der 
groBe Bauchumfang wird meist durch 
Meteorismus verursacht (Froschbauch). 
Hernien verschiedener Art, Diastase der 
M. recti und offene Symphysenfugen 
werden haufig beobachtet. 

Charakteristisch fiir den Kretinis- 
mus ist auch die geringe Entwicklung 
des Genitalapparates, welcher 
oft auf einer kindlichen Stufe bleibt. 
Die Schamhaare sind sparlich oder 
fehlen véllig. Der Penis ist meist sehr 
klein, seltener grof, in letzterem Fall die 
Glans machtig entwickelt. Das schlaff 
herabhangende Scrotum enthalt sehr 
kleine Testikel, deren Descensus zuweilen 
auch in hdherem Alter ausgeblieben 
sein kann. Beim weiblichen Geschlecht 
bleiben die Brustdriisen klein, unent- 
wickelt und driisenarm. Inetwa36°/, der 
Falle meiner Beobachtung war das aufere und in 14°/, auch das innere Geni- 
tale infantil. Die Labia majora fand ich teils klein, teils auch groB, verlangert 
und klaffend, die kleinen Lippen gering entwickelt oder schlaff und schtirzen- 
formig, mit papillaren Hypertrophien und Retentionscysten von Talgdriisen 
besetzt. Ein Ekzema intertrigo wird durch Unreinlichkeit haufig bedingt. Das 
Praeputium clitoridis war oft auffallend lang, das Hymen meist imperforiert, 
der Introitus sehr eng, die Scheide kurz, die Portio knopfférmig, das Collum 
lang und diinn, oft nur stricknadeldick. Das haufig nur bohnengroBe Corpus 
uteri war flektiert oder retrovertiert. Die meist sehr kleinen Ovarien waren 
selten tastbar. Es findet sich somit haufig eine Hypoplasie der inneren Geni- 
talien bei oft nicht allzu mangelhaft entwickelten auBeren Schamteilen. Die 
Menses fehlen gréBtenteils oder sind sehr sparlich und unregelmaBig. Jeden- 
falls bleibt die Entwicklung der Sexualorgane bei beiden Geschlechtern aui- 
fallend zuriick und erfolgt erst in einzelnen Fallen in spater Lebenszeit. 


Fig, 4. 


I. C. 26 Jahre alter Vollkretin. 
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Dieallgemeine Kérperdecke ist blaB, schmutzig-wachsgelb oder 
kreideweiB, sie fiihlt sich eigentiimlich verdickt und prall-elastisch an. Sie ist 
scheinbar zu weit und schlaff fiir den zu deckenden Kérperteil, sie ist leicht 
faltbar und abhebbar. Diese Veranderung der Haut und des Unterhautzell- 
gewebes wurde von vielen Autoren (unter anderen v. Wagner**) als iiberein- 
stimmend mit jener des Myxédems bezeichnet. Sie unterscheidet sich jedoch vom 
gewohnlichen Myxédem und gleicht eher der Haut jener Myxédemperiode, in 
welcher bei lang bestehender Krankheit das Unterhautzellgewebe geschwunden 
ist, also der Haut des alten Myxédems. Die Veranderung der Haut als ,,pseudo- 
myxédematés“ zu bezeichnen, ist nicht empfehlenswert. Die Haut erscheint ver- 
dickt, das subcutane Gewebe dagegen fettarm. Die Kretinenphysiognomie wird 
nicht nur durch die Gesichtsbildung, sondern auch durch die Hautveranderung 
charakteristisch. Die Gesichtsfarbe ist auffallend blaB, welk, fast graugelb, wie 
kachektisch. Uber dem Schadel ist die Haut leicht verschieblich, ja faltbar. 
Bewegt man die auf die Stirn und den Nacken eines Kretins flach aufgelegten 
Hande gegeneinander, dann faltet sich die Kopfhaut in dicke Wiilste. Die Ge- 
sichtshaut ist reich gerunzelt, insbesondere diejenige der Stirn, die Linien und 
Furchen des Gesichtes sind tief ausgepragt. Das Gesicht jugendlicher Kretins 
erhalt deshalb ein greisenhaftes Aussehen. Die Backen hangen schlaff herab, 
die Lidspalten erscheinen durch die angeschwollenen Lider enge. Uber den 
Schliisselbeinen finden sich hautig dicke Hautwiilste, welche tiefe Furchen ent- 
stehen lassen. In Ahnlicher Art sind auch die Weichteile der Extremitaten ver- 
dickt, insbesondere sind Hand- und Fufriicken polsterartig geschwollen und 
durch tiefe Falten abgesetzt. Die Haut ist weiterhin trocken, abschilfernd, mit 
Warzen und Pigmentflecken reichlich bedeckt. Ekzeme, dicker, schmutziger 
Borkenbelag ist haufig vorhanden. Die Haut fithlt sich kiihl an und ist an den 
Extremitaten cyanotisch und marmoriert. Die Leitungsfahigkeit der Haut fiir 
den elektrischen Strom ist herabgesetzt (Bayon*). Die SchweiBsekretion ist 
selbst bei lastigem Hitzegefiihl zumeist gering, fehlt jedoch auch in aus- 
gesprochenen Fallen nicht vollstandig. Allerdings muB hierbei auch in Betracht 
gezogen werden, daB Kretins sich wenig bewegen. Nach E. Bircher?! fehlten 
Hautveranderungen in 60°/, seiner Beobachtung. 

Das Haupthaar ist kurz, borstig und straff, vielfach tief in die Stirne 
reichend. Kahle Stellen sind nicht allzu selten. Nur in wenigen Fallen ist das 
Haar lang, weich oder gelockt. Der Bartwuchs ist sehr sparlich, schiitter und 
tritt erst im spateren Lebensalter auf. Beim mannlichen Kretin ist auch der 
Kérper nur ausnahmsweise behaart. Die Wimpern und Augenbrauen sind 
gering entwickelt, Achsel- und Schamhaare sehr sparlich, in den meisten Fallen 
sogar vollstandig fehlend. Die Nagel sind dick, spréde und rissig. Die Mus- 
kulatur ist wenig entwickelt, diinnbauchig, von schlaffem Tonus. Die K6rper- 
kraft auffallend gering. 

Die Untersuchung der inneren Organe liefert kaum Charakteristi- 
sches. Die Herzdampfung ist gewohnlich normal groB, selten etwas nach links 
verbreitet. Die Herzténe sind leise und dumpf, zuweilen ist iiber der Herzspitze 
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ein leises systolisches Gerausch hérbar. Der Puls ist manchmal klein, tard, 
weich und wenig frequent, seltener beschleunigt. Die Atmung ist in ein- 
zelnen Fallen etwas frequenter, laut und schnarchend. Durch retrosternale 
Krépfe kann eine Trachealkompression bewirkt werden. Die Kérpertemperatur 
fand ich stets normal, wahrend Bayon® . 
subnormale Werte fiir charakteristisch halt. 

Die Untersuchung des Blutes (Scholz**) 
ergab eine gleichmafige Herabminderung 
des Hamoglobingehaltes und der Zahl der 
Erythrocyten und Leukocyten. Das Verhalt- 
nis der weifen zu den roten Blutkérperchen 
ist gegen die Norm etwas erhoht. Bayon® 
fand fast immer eine Anamie und halt 
dieselbe als charakteristisch fiir den Kre- 
tinismus. Er beobachtete sehr niedrigen 
Hamoglobinprozentsatz, eine Verminderung 
der roten und Vermehrung der weifen 
Blutzellen. Die geringe Zahl diesbeziiglicher 
Untersuchungen verbietet jedoch ein ab- 
schlieBendes Urteil. Chemische Untersuchun- 
gen des Kretinenblutes riihren von B. Niépce 
und Erlenmeyer*? her. Die Befunde sind 
jedoch wegen der hierbei zur Anwendung 
gebrachten veralteten Methoden von gerin- 
gem Interesse. Nach Bauwer® zeigt das Blut 
Kretiner ein herabgesetztes Gerinnungsver- 
mogen. 

Neben der koérperlichen Entwicklungs- 
hemmung besitzen im klinischen Bilde des 
Kretinismus die Storungen der Sinnes- 
organe, welche haufig vorkommen und 
hochgradig sein kénnen, eine wesentliche 
Bedeutung. Die Priifung ‘der Sinnesorgane 
st6Bt jedoch in den meisten Fallen auf groBe, 
vielfach uniiberwindliche Schwierigkeiten. 
VerhaltnismaBig wenig beeinfluBt ist das 
Sehvermégen. Strabismus und Nystagmus 
scheintrelativ oft vorzukommen. Letzterenfand MoM de lanieatt 
ich in mehr als1 5°/, meiner Falle. Ekzeme der 
Lidrander, Conjunctivitiden und Keratitiden sind nicht selten und wohl Folgen 
von Unreinlichkeit und Vernachlassigung. Die Pupillen und ihre Reaktion 
sind normal, ebenso der Augenhintergrund. Nach Hitschmann® sind Seh- 
stérungen, welche auf Lasion der Nervi oder Tractus optici beruhen, bei Kre- 
tinen selten. Die Bindehautentziindungen entstehen nach Ansicht dieses Autors 
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durch Stérung in der Tranenableitung infolge der Sattelnase. Die jungsten 
Augenuntersuchungen Kretiner durch Possek’** ergaben keine charakteristi- 
schen Merkmale. Der Geruch und der Geschmack ist bei Kretinen 
gleichfalls sehr gering entwickelt. Ich fand die Nasenschleimhaut haufig gerotet 
und verdickt, die Muscheln hypertrophiert und im Nasenrachenraum adenoide 
Vegetationen. Diese Befunde wiirden die Abstumpfung des Geruches erklaren. 
Ebenso ist der Geschmack wenig entwickelt. Vollkretine verschlingen auch 
schlechtschmeckende, verdorbene Speisen ohne Ekel 
und sind gegen schlechte Geriiche (Faeces) nicht 
empfindlich. 

Eng verkniipit mit dem Kretinismus und charak- 
teristisch fiir denselben ist die Taubstummheit. 
Der diesbeziigliche Befund ist jedoch auBerst wech- 
selnd. Man findet alle Typen von leichter Schwer- 
horigkeit bis zur vollstandigen Taubstummheit. Die 
Geh6r- und Sprachstérungen gehen in ihrer Intensitat 
nicht parallel miteinander. Kretine ohne Horstoérung 
sind selten, zumindest ist Schwerhorigkeit vorhanden. 
Bei meinem Kretinenmaterial fand ich 29°/, taubstumm 
und 32°/, schwerhorig. Relativ haufig ist in jingster 
Zeit das Gehérorgan Kretiner untersucht worden, 
doch stimmen die Ergebnisse dieser Untersuchungen 
keineswegs iiberein. v. Wagner’? fand Wucherungen 
der Rachentonsille, sowie eine dem Myxédem der 
Haut ahnliche Verdickung der Tuben- und Pauken- 
hohlenschleimhaut. Er unterschied zwischen den ge- 
wohnlich vorkommenden adenoiden Vegetationen 
und jenen, welche bei Kretinismus vorkommen 
und zu diesem in kausalem Zusammenhang stehen. Ahnliche Befunde 
erhob nur noch G. Alexander’. Hammerschlag’ berichtete tiber Hyperostose 
der Paukenhohle und feste Verbindung zwischen Hammer und Ambos. Haver- 
mann™ fand stets hochgradige Veranderungen im Ohr. Im Knochen war fast 
ausschlieBlich Fettmark. Das knorpelig vorgebildete Schlafenbein zeigte ver- 
langsamte Umwandlung des Knorpels in Knochen, insbesondere Knorpelreste 
im Promontorium vor dem ovalen Fenster und im Griffelfortsatz sowie in der 
Verbindung zwischen Schlafen- und Hinterhauptbein. Das periostale Knochen- 
wachstum erschien vermehrt und der Knochen sehr kompakt und kalkhaltig. 
Hyperostose der Gehérknéchelchen und des Promontoriums mit teilweisem Ver- 
schlu8 der runden Fensternische und Verengerung des inneren Gehérganges 
und der Schneckenwasserleitung war mehrmals nachweislich. Es fanden sich 
weiterhin Entwicklungshemmungen und Degenerationserscheinungen im 
Ductus cochlearis und dem Cortischen Organ. So waren die Ganglienzellen des 
Cochlearis nicht alle in den Spiralkanal vorgeriickt und einzelne noch im 
inneren Gehérgang zuriickgeblieben, ebenso waren die Epithelien nicht voll 
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entwickelt und das Cortische Organ bestand nur aus einem niederen Zellhaufen 
ohne Differenzierung. Nach Habermanns Ansicht beruht die Schwerhdrigkeit 
der Kretinen vorwiegend auf einer Erkrankung des schallempfindenden Appa- 
rates, wahrscheinlich der centralen Teile desselben. Doch kénnen auch hoher- 
gradige Erkrankungen der Nase, des Rachens und des Mittelohres das Gehor 
verschlechtern. Avexander’ erhob in einigen Fallen myxédematése Verdickung 
der Mittelohrschleimhaut mit teilweiser oder vollstandiger Deckung des Reliefs 
der inneren Trommelhéhlenwand, Verédung der Nische des Schneckenfensters 
durch Bindegewebe und Fettgewebe, auffallend geringe Beteiligung des Nerven- 
ganglienapparates des Acusticus an den ausgedehnten, degenerativen Ver- 
anderungen des peripheren Sinnesorganes, hochgradige Substanzarmut des 
perilymphatischen Bindegewebes, welche als degenerative Veranderung aufzu- 
fassen war, und ostitische Knochenveranderungen. Frdéschels** fand sowohl 
schwere congenitale Mi8bildungen im Bau des Ohres, als auch Schalleitungs- 
hindernisse (Tuben-, Mittelohrkatarrhe). Sowohl Schwerhdrigkeit als auch 
Taubheit ist nach seiner Ansicht bei Kretinen durch einen Zustand corticaler 
akustischer Reaktionslosigkeit bedingt. 

Bei meinen eigenen Untersuchungen ermittelte ich verschiedene Ursachen 
der Horstérung. Bei einem Teil der Falle fand ich Lasionen peripherer Natur 
(Veranderung am Trommelfell als Ausdruck von Mittelohraffektionen, Ver- 
engerung des Tubenostiums und infolgedessen Einziehungen des Trommel- 
felles); bei einem anderen Teil dagegen beiderseitige Erkrankungen des Ohr- 
labyrinths, welche entweder primar oder sekundar (infolge von Mittelohr- 
erkrankungen oder nach interkraniellen basalen Prozessen) die Ursache der 
Taubheit waren. Auch centrale, u. zw. corticale Stérungen muften bei einem 
Teil der Kretinen angenommen werden. Uberraschend war bei anscheinend voll- 
kommen taubstummen Kretinen der mit der kontinuierlichen Tonreihe erhobene 
Befund von ziemlich groBen Horresten. Die bisher vorliegenden Untersuchungs- 
ergebnisse stellen keinen charakteristischen Befund fiir den Kretinismus sicher. 
Ahnliche Befunde kénnen auch bei Taubheit nicht kretiner Falle erhoben 
werden. Die Ursache der Schwerhérigkeit und Taubheit ist bald ee 
bald centraler Natur. 

Zuweilen kommt es vor, daB die Schwerhérigkeit auf beiden hres un- 
gleich vorgeschritten, daB somit das Gehér auf einem Ohr besser als auf dem 
anderen erhalten ist. Der Grad der Schwerhérigkeit soll auch bei demselben 
Kretin hie und da ein wechselnder, bald besser, bald schlechter sein. Dieses 
Schwanken der Horfahigkeit wird besonders von der Umgebung der Kretinen 
vermerkt. 

-Neben der Hérstérung besteht auch eine schwere Schadigung des 
Sprachvermégens. Hochgradige Kretins sind meist stumm, sie ent- 
behren der Sprache vollkommen. Nur im Affekt oder bei Bediirfnissen stoBen 
sie unartikulierte Laute, Briillen, Schreien oder Grunzen, aus. Andere summen 
und murmeln gleich Idioten still vor sich hin oder sie schmatzen und schnalzen 
mit der Zunge. Das Sprachverstandnis fehlt in solchen Fallen véllig. Kretine 
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leichteren Grades versuchen zu sprechen. Ihre Sprache ist jedoch ein wenig 
verstandliches Lallen, welches der Umgebung dieser Kretinen dadurch ver- 
standlich wird, daB die Laute mit Gebarden begleitet werden. Oft werden nur 
miihsam kurze verstiimmelte Worte oder Wortteile hervorgestoBen. Freiwillig 
wird selten gesprochen, nur Zorn, HaB, Furcht, das Gefiihl der Zuneigung, 
Freude und die Befriedigung notwendiger Bediirfnisse, wie Hunger, Durst 
u.s. w., veranlassen die armen Geschépfe 
zur LautauBerung. Diese Kretinen 
verstehen aber meist die einfache 
Sprache ihrer Umgebung. Die weniger 
schwer Betroffenen vermdgen zu 
sprechen. Aber auch die Sprache 
dieser ist schwer verstandlich, die 
Konsonanten werden undeutlich aus- 
gesprochen und der Wortschatz ist 
sehr gering. Die Sprache ist dann 
meist langsam, leise, die Stimme tief 
und einténig. Das Sprachverstandnis 
ist mehr minder gering. Vorge- 
sprochene, auch einfache Worte werden 
ohne Verstandnis nachgesprochen. Der 
Ubergang dieses Grades von Kre- 
tinismus bis zum scheinbar Gesunden 
der Kretinenumgebung ist ein allmah- 
licher. Das Unvermégen zusprechen bei 
verhaltnismaBbig gut erhaltenem Gehor 
findet sich zuweilen. Die Ursache fiir 
einen Teil dieser Fallekannin das Gebiet 
des Sprachverstandnisses und der 
Sprachbildung im Gehirn verlegt wer- 
den. Andere Kretine sprechen nicht, 
weil sie nichts zu sagen haben“. Auch Mangel an ,,Sprechlust“ kann eine Rolle 
spielen .Diecharakteristische Apathie der Kretinen, die SchwerfalligkeitderZunge 
mu8 ebenfalls in Betracht gezogen werden. In anderen Fallen ist die Taubheit 
und Mangel an Intelligenz Ursache, daB Kretine nie sprechen lernten. Jeden- 
falls sind die Ursachen des Sprechunvermégens ebenso mannigfaltig wie die- 
jenigen der Taubheit. 

Die Sensibilitat, sowohl fiir Berithrung als auch fiir Temperatur, 
ist zumeist herabgesetzt. Hypalgesie scheint in hochgradigen Fallen zuweilen 
vorhanden zu sein. Die Haut- und Knochenreflexe sind normal. Die Patellar- 
sehinenreflexe waren dagegen in 52°/, meiner Beobachtung erheblich gesteigert. 

AuBer dem Habitus, dem Kropf und der Taubstummheit zahIt auch die 
Idiotie zu den eigentiimlichen Merkmalen des Kretinismus. Ebenso wie 
die anderen Symptome ist auch die Stérung der Psyche in ihrem Grade auferst 
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verschieden. In den meisten Fallen ist eine geistige Stérung nachweisbar, doch 
gibt es auch vereinzelte Falle, welche im Vergleiche zu den geistigen Fahig- 
keiten ihrer anscheinend normalen Umgebung keine Intelligenzunterschiede 
aufweisen. In den schwersten Fallen kann jedes geistige Leben erloschen sein. 
Ein solcher ,,Vollkretin® zeigt fiir die AuBenwelt kein Interesse, selbst tierische 
Instinkte fehlen. Die Aufmerksamkeit fiir Sinnenreize ist nicht zu erregen. 
Laute Gerausche werden wegen der 
bestehenden Taubheit oder Schwer- Fig. &: 
horigkeit nicht vernommen, aber auch 
grelle Lichtreize verursachen keine 
Reaktion. Selbst fiir kérperlichen 
Schmerz sind sie wenig empfindlich. 
Diese armseligen Geschopfe liegen 
fast bewegungslos auf ihrem Lager, sie 
reagieren kaum auf Reize, sie schreien 
selten und erkennen ihre gewohnliche 
Umgebung kaum. Bei leichteren Fallen 
ist die Perception im allgemeinen ver- 
langsamt, aber vorhanden. Diese Kre- 
tine kennen ihre Umgebung und _ ver- 
teilen auf ihre Bekannten, ahnlich dem 
Tiere, Liebe und HaB. Sie lieben den- 
jenigen, welcher ihnen freundlich begeg- 
net, wem sie zu Danke verpflichtet sind 
und schmiegen sich grinsend und 
schmeichelnd an denselben. Scheu und 
angstlich ziehen sie sich zuriick, wenn 
Fremde nahen. Sie hassen die sie ver- 
spottende und hohnende Dorfjugend und 
firchten, wer sie strafte. Ihr Ge- 
dachtnis ist meist schwach, nur zuweilen wird das ErfaBte festgehalten, ge- 
wohnlich handelt es sich sodann um Dinge, welche mit Lust- und Unlust- 
gefiihlen verkniipft waren. Quantitative Begriffe mangeln. Folgerungen, 
Schliisse und Urteile kommen selten vor. Der Trieb zur Nachahmung ist zu- 
weilen ausgepragt. Diese Kretins lernen rein mechanische Beschaftigung und 
lassen sich zu einfachen hauslichen Arbeiten verwenden. Sie hiiten gewéhnlich 
getreulich das Vieh und sind deshalb sowie wegen ihrer Anspruchslosigkeit dem 
Bauer nicht unwillkommen. Kretine leichtesten Grades besuchen auch die Schule. 
Ihre Lernfahigkeit ist jedoch sehr gering, auch wenn keine auffallende Schwer- 
hérigkeit vorhanden ist. Mechanisch malen sie Buchstaben und Ziffern nach, 
sie zahlen an den Fingern ohne Zahlbegriff, sie erkennen Abbildungen von 
Haustieren und Gebrauchsgegenstanden und lernen sogar Gebete und Lieder. 
Zuweilen gewinnen sie auch Interesse an Handarbeiten und Spielen. Nicht 
selten iiberraschen aber Kretine mit ausgesprochenem Habitus durch relativ 
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gute Fahigkeiten und merkbare Intelligenz. Im allgemeinen sind die Kretinen 
apathisch und torpid, sie lieben die Ruhe und den Schlaf. Selten werden sie 
angriffslustig oder gemeingefahrlich. Nur die grobsten Affekte storen ihre 
Gleichgiiltigkeit. Nur in seltenen Fallen kann eine leichtere Erregbarkeit be- 
obachtet werden. Ohne wesentlichen Grund kann sodann die Apathie durch 
AuBere Eindriicke plotzlich von allerdings kurzwahrenden Perioden lebhafter 
Affekte unterbrochen werden. 

ie, Eigensinn und Bosheit kenn- 

zeichnen viele Kretine. Sie neigen 
zur Furcht. Alles Ungewohnte 
beunruhigt sie und erregt nur 
selten ihre Neugierde. Kretine 
leichten Grades _ besitzen Ge- 

selligkeitstrieb, gewOhnlich 

sitzen sie jedoch ruhig und 
beobachtend in einem Win- 
kel und beteiligen sich nur selten 
an Gesprach oder Spiel. 
Das Heimatsgefiihl ist ausge- 
pragt, das Bestreben, in der 
gewohnten Umgebung zu bleiben. 
Drang nach Freiheit, die Sucht 
zu vagieren, findet sich nur 
ausnahmsweise. Mangelt auch 
das Gefiithl von Raum und Zeit, 
so ist doch das Ortsgeftihl aus- 


gesprochen. 
Automatische Be- 
1, M. 39 Jahre alt. wegungen, insbesondere 


Wackeln des Kopfes oder des 
ganzen Oberkérpers, Herumschlagen mit den Handen u. s. w., sind 
in einzelnen Fallen zu beobachten. Knirschen mit den Zahnen, choreatische 
Bewegungen und epileptische Krampfe kommen bei Kretinen selten vor. 
v. Wagner’ bestreitet das Vorkommen dieser Symptome bei echten Kretinen 
und spricht dieselben nur Idioten zu. Subjektive Beschwerden, auBer gelegent- 
lichen Kopf- und Gliederschmerzen, werden bei Kretinen zumeist ver- 
mift. 

Die sexuellen Begierden fehlen bei Vollkretinen vollkommen und 
sind auch bei leichteren Fallen nur gering. Masturbation wird beim mann- 
lichen Geschlecht zuweilen beobachtet. Zwischen hochgradigen Kretinen 
scheint der Coitus iiberhaupt nicht vorzukommen, jedenfalls ist beim Weibe die 
Hingabe eine vdllig passive, ohne jede geschlechtliche Erregung. Graviditat 
ist in solchen Fallen sehr selten. In leichteren Fallen ist jedoch Graviditat und 
auch normale Geburt 6fter zu beobachten. 
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AuBerst charakteristisch ist auch die Ké6rperhaltung der Kretinen. 
Der plumpe Schadel sinkt auf die Brust oder wackelt beim Gehen, die Arme 
hangen schlaff herab, der Bauch wird vorgestreckt und die Beine sind im Knie 
leicht gebeugt. Der Gang ist langsam, schwerfallig, watschelnd und un- 
sicher. Selten sieht man einen Kretin laufen. Die Schrittweite ist eine kleine, 
die FiBe werden nur wenig gehoben. Die Ursache der Gehstérung ist vor- 
wiegend in einer geringen Beweglichkeit im Hiiftgelenk zu suchen. Ich konnte 
eine Abplattung des Femurkopfes, eine relative Kiirze und Dicke des Halses 
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K. Z. 35 Jahre alter Vollkretin mit machtigem Kropf. 


rontgenologisch nachweisen und auch an den untersuchten Skeletten wieder- 
finden. In extremen Fallen scheint der Gelenkkopf direkt auf dem Femurschait 
zu sitzen. Langhans*** fand dieses Verhalten gleichfalls, glaubte jedoch, daB 
dasselbe sekundar durch den mangelhaften Gebrauch der Glieder entstanden 
sein kénnte. Auch Bircher*’, Klebs® und Paltauj'* war die Abplattung der 
Femurképfe bekannt. Da die Neigung des Schenkelhalses zum Schaft gleich- 
falls die Ursache fiir den eigentiimlichen Gang abgeben kann, versuchte ich 
den Neigungswinkel bioskopisch festzustellen, doch blieb das Resultat unsicher. 
Bei Messung dieses Winkels an Kretinenskeleten fand ich nur einmal unter 
11 Fallen ein geringes MaB. In hochgradigen Fallen fehlt die Méglichkeit zum 
Gehen und Stehen vollkommen. Eine nachweisbare Ursache ist zumeist nicht 
zu finden. Manche Kretine vermégen sich nur mithsam kriechend fortzube- 
wegen, bei anderen fehlt jede Bewegungsfahigkeit. Die letzteren liegen fast 
regungs- und teilnahmslos auf ihrem Lager. In leichteren Fallen sind alle Be- 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 34 
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wegungen langsam, ohne Energie und Geschick. Aus diesem Grunde sind die 
Kretinen nur zu wenigen Beschaftigungen geeignet und brauchbar. Sie er- 
miiden auch bei leichter Arbeit schnell und beenden dieselbe oft grundlos. Ge- 
wohnlich sitzen oder liegen sie teilnahmslos oder schleichen ohne festes Ziel 
herum. 

Die EBlust der Kretinen ist gewdhnlich gering, selten wird Heif- 
hunger und GefrafBigkeit beobachtet. Vollkretine miissen meist geftittert werden. 
Sie sind nicht wahlerisch in bezug auf ihre Nahrung und verschlingen auch 
schlechtschmeckende und verdorbene Speisen. Sobald sie satt sind, verweigern 
sie weitere Nahrungszufuhr durch Abwehr oder Zusammenpressen der Zahne. 
Fliissige Nahrung, besonders Milch und Kaffee, wird meist bevorzugt, Fleisch 
oft verweigert. Der Kretin kaut ungern und unvollstandig, teils wegen des 
schlechten Gebisses und der Unbeholfenheit der Zunge, teils aus Tragheit. Die 
Bissen werden gewohnlich lange im Munde herumgewalzt, ehe sie verschlungen 
werden. Fliissige Speisen rinnen an den Mundwinkeln herab. Erbrechen, meist 
ohne Beschwerden, kommt haufig vor. Der Stuhl ist gewohnlich angehalten. 
Vollkretine lassen Stuhl und Harn unter sich. Doch lernen die meisten im 
Bediirfnisfall durch Schreien die Umgebung aufmerksam zu machen. Cystitiden 
und Mastdarmvorfall scheinen nicht allzu selten zu sein. 

Der Stoffwechsel der Kretinen ist, wie meine Versuche an Indi- 
viduen verschiedenen Alters erweisen, ein trager. Die Harnausscheidung ist 
vermindert, der EiweiB- und Salzumsatz liegt darnieder. Harnsaure, Kreatinin 
und Kochsalz werden in verhaltnismafBig geringer Menge ausgeschieden, 
Harnstoff, Purinbasen, Ammoniak und Schwefelsaure dagegen in normalen 
Werten. Die Phosphorsaureausscheidung ist gering, es besteht auch bei ge- 
ringer Zufuhr eher Tendenz zur Retention derselben. Dagegen werden die 
alkalischen Erden, besonders bei jugendlichen Kretinen, in gréBerer Menge 
ausgeschieden. Der Stoffwechsel der Kretinen ahnelt daher demjenigen des 
Myxédemkranken. Wahrend der Darreichung von Schilddriisenpraparaten 
andert sich der Stoffwechsel der Kretinen in anderer Art als derjenige der 
Myxédemkranken. Er verhalt sich eher wie derjenige von an Morbus Basedowii 
leidenden Individuen. Die Diurese wird durch Thyreoideazufuhr gesteigert, die 
Stickstoffzufuhr dagegen nicht wesentlich vermehrt, es erfolgt keine be- 
deutendere Eiweifeinschmelzung. Trotzdem sinkt aber das Kérpergewicht. 
Die gleichzeitig vermehrte Kohlenstoffausscheidung beweist, daB der Gewichts- 
verlust auf den Zerfall stickstofffreier Substanzen zu beziehen ist. Die Harn- 
stoffausscheidung wird wahrend der Schilddriisenperiode nur wenig beeinfluBt. 
Die Harnsaureausfuhr steigt, u.zw. bei jugendlichen Kretinen nach anfang- 
lichem Absinken. Die Kreatininelimination ist beim Greise erhéht, bei jiingeren 
Individuen erniedrigt. Die Purinbasen werden vermehrt ausgeschieden, die 
Ammoniakwerte im Harn vermindern sich. Der Phosphorsaurestoffwechsel 
wird wahrend der Schilddriisenperiode kaum verandert, eher ist eine Retention 
der Phosphorsaure wahrzunehmen. Die Ausscheidung der Erdalkalien ver- 
ringert sich, besonders nimmt der Kalk im Harn bis auf geringe Mengen ab, 
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Steigt jedoch in den Faeces. Dieses auffallende Verhalten kann jedoch wegen 
der geringen Kenntnisse, welche wir iiber den Stoffwechsel der alkalischen 
Erden besitzen, nicht einwandfrei beurteilt werden. Chlor und Schwefelsaure 
werden im Kérper wahrend der Thyreoideaperiode zuriickgehalten. Das Chlor 
verhalt sich daher entgegengesetzt wie beim Gesunden, Basedow- und Myx- 
édemkranken. Auffallend war auch der enorme Anstieg der Aciditat des 
Harnes wahrend der Schilddriisenfiitterung, insbesondere bei den jiingeren 
Kretinen. Ein vollkommen abschlieBendes Urteil iiber den Stoffwechsel der 
Kretinen vor und wahrend der Schilddriisenzufuhr 1a8t sich aus diesen Ver- 
suchen keineswegs fallen, sie bediirfen noch weiterer Bestatigung. Auch der 
Vergleich dieser Resultate mit denjenigen, welche bei Myxédemkranken und 
Individuen mit reiner Athyreose gewonnen wurden, ist nicht so einfach. Jeden- 
falls unterscheidet sich aber der Stoffwechsel der Kretinen von demjenigen der 
thyreoidektomierten Tiere, soweit derselbe iiberhaupt sichergestellt erscheint 
und nicht von der gleichzeitig erfolgten Entfernung der Epithelkérperchen mit 
beeinfluBt wurde. 

Die geschilderten Symptome sind nicht in allen Fallen und nicht in gleicher 
Intensitat vertreten. Man findet beim Kretinismus daher die verschiedensten 
Grade und Abstufungen. Man unterscheidet gewohnlich Vollkretine, Halb- 
kretine und Kretindse oder Kretinoide. Zahlreiche Zwischenstufen lassen eine 
scharfe Abgrenzung dieser Grade nicht zu. 

Die Vollkretins weisen den ausgesprochenen, charakteristischen 
Habitus auf. Es sind miBgestaltete Zwerge, welche gewohnlich weder stehen 
noch gehen kénnen. Sie sind vollkommen bléde, taub und auch der Sprache be- 
raubt. Sie reagieren kaum auf auBere Reize und lassen Harn und Stuhl un- 
willkiirlich abgehen. Die kraftlosen Arme und Beine werden selten bewegt. 
Mit offenen Augen starren sie vor sich hin, ohne einen Gegenstand oder die 
Personen ihrer nachsten Umgebung zu erkennen. Das Gesicht bleibt ohne 
Mienenspiel, zuweilen lallen sie oder summen unverstandlich, selten schreien 
oder briillen sie laut auf. Sie fiihren ein rein vegetatives Leben und miissen regel- 
maBig gefiittert werden, da sie weder Hunger noch Durst 4uBern. Der herab- 
rinnende Speichel benaBt ihnen Wangen und Hals und vertrocknet hier. Diese 
schwerste Form des Kretinismus wird bereits seltener angetroffen. Man findet 
solche traurigen Geschépfe zuweilen in Bauerngehéften der Obersteiermark. In 
kistenférmigen Verschlagen oder auf Streu gebettet liegen sie, von Schmutz 
starrend, voll Ungeziefer und stinkend nach Urin und Stuhl. Die Bauersleute 
geben diese Geschdpfe ungern in Siechenanstalten, sie betrachten sie als eine Art 
von ,, Haussegen“. Zu den Vollkretins wird auch ein minder schwerer Grad dieser 
Krankheit gerechnet. Es handelt sich ebenfalls um zwerghafte Geschépfe mit 
ausgepragtem Habitus, welche sich jedoch fortbewegen kénnen. Sie kriechen 
am Boden oder gehen schwankend und watschelnd. Ruheliebend kauern sie in 
einem dunklen Winkel, mit Vorliebe an der Ofenbank, oder sie sonnen sich im 
Hofe oder auf der Hausbank. Ihre Schwerhérigkeit ist betrachtlich, sie lallen 
jedoch, mit Gesten unterstiitzend, einzelne Worte, welche allerdings nur den 
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Personen ihrer nachsten Umgebung verstandlich sind. Sie reagieren auf auBere 
Reize, erkennen ihre Umgebung, spielen mit Steinchen, Holzstiicken wu. s. w., 
sind mit Haushund und Katze eng befreundet und sind auch beziiglich des 
Harn- und Stuhlabsetzens reinlicher als die frither geschilderte Type. Bei 
Vollkretins ist der Kropf zumeist nur gering entwickelt oder eine VergroBerung 
der Schilddriise ist itberhaupt nicht tastbar. ; 

Hautfig sind in den endemischen Bezirken die Halbkretins zu finden. Inner- 
halb dieser Gruppe unterscheidet man jedoch mehrere Typen, je nach dem 
Vorkommen und dem Grad des Zwergwuchses, der mangelhaften Geschlechts- 
entwicklung, dem Blédsinn, der Taubstummheit und dem Kropf. Fines oder 
auch mehrere dieser Symptome kénnen fehlen oder nur wenig ausgepragt sein. 

Gewohnlich ist aber auch der 

Fig. 12. Halbkretin klein und zeigt die 

Merkmale des kretinischen Habi- 
tus. Die geistige Strung ist jedoch 
meist wesentlich geringer, ebenso 
auch die Taubstummheit nicht 
vollkommen. Schwerhorigkeit ist 
gewohnlich in  verschiedenem 
Grade vorhanden, aber - die 
Sprache ist nicht mehr so hoch- 
gradig beeintrachtigt wie bei den 
Vollkretins. Die Halbkretins 
kénnen sich bereits mehr oder 
weniger gut verstandlich machen. 
Sie reden wenig und ungern, 
ihr Wortschatz ist gering, Ge- 
barden  unterstiitzen vielfach 
noch die Worte. Einzelne Kre- 
tins dieser Sorte sprechen nicht 
schlechter als ihre. Umgebung. 
Die geistigen Fahigkeiten sind 
meist gering, doch iiberrascht in 
' Th. Kr. 14 Jahre alt. einzeliem Falle ein. Individuum 

: mit ausgepragtem Kretinhabitus 
durch seineverhaltnismaBige Intelligenz, welche hinter den Geisteskraften seiner 
Umgebung nicht zuriicksteht. Die Kretins dieser Type sind zum Feldhiiten und zu 
Feld- und hauslichen Arbeiten verwendbar. Da sie an das Haus nicht wie die 
Vollkretins gebunden sind, streifen sie im Orte und der nachsten Umgebung 
herum und erregen haufig den Spott der Dorfjugend. Vielfach sind sie dagegen 
gleichgiltig, nur selten werden. sie, wenn schwer gereizt, bosartig. Ihre Ge- 
schlechtsentwicklung ist gewohnlich gehemmt.. Die meisten Halbkretins weisen 
einen mehr oder minder groBen. Kropf auf. Wahrend der Zwergwuchs und der 
Habitus dem Halbkretin kaum fehlen, tritt daneben in. einem Fall die Idiotie, 
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in dem anderen die Taubstummheit und im dritten der Kropf in den Vorder- 
grund. Alle Symptome kénnen in vermindertem Grade vorhanden sein oder 
eines davon voll ausgepragt. . 

Der Kretinése oder Kretinoide hat nur angedeutete Symptome 
des Kretinismus. Die Wachstumsstérung kann fehlen oder nicht auffallend 
sein. Die Knochen kénnen sogar schlank und grazil sein. Einzelne Zeichen des 
Habitus fehlen aber nie, insbe- 
sondere sind in der Gesichtsbildung eos 
einzelne Merkmale des Kretinismus — 
sichtbar. Oft verrat nur eine etwas 
tiefer liegende Nasenwurzel, breitere 
Nasenfliigel oder ein blédes Lacheln, 
welches das unschéne, breite Gesicht 
verzerrt, die kretine Degeneration. 
Ein geringer Grad von Schwach- 
sinn fehlt ebenso selten als Schwer- 
horigkeit und Kropf. Schwerfallig- 
keit, Ungeschicklichkeit und Ge- 
mitsstumpfheit werden nie vermiBt. 
Diese Kretins besuchen die Schule, 
zeichnen sich aber durch sehr 
geringe Auffassungsfahigkeit aus, 
folgen dem Unterricht nur sehr 
mangelhait und weisen kaum Fort- 
schritte auf. Kaum merklich ist der 
Ubergang dieser Type zu den 
scheinbar vollig Gesunden. In ein- 
zelnen Bezirken der Endemie scheint 
der gesamten Bevodlkerung der 
Stempel der Degeneration aufge- 
driickt zu sein. Die Grenze zwischen 
dem Kretindsen und den ubrigen 
Ortsbewohnern ist nicht festzustel- 
len. Es hat den Anschein, als ob die J. S. 25 Jahre alt. 

Bewohner der Gegend einer eigenen 

Rasse angehéren wiirden. Bauer und Knecht, Bauerin und Dirne zeigen eine 
gewisse Ahnlichkeit im Aussehen, den Bewegungen, dem Gang, der Sprache 
u.s. w., welche der kretinen Degeneration entspricht. 

Die geschilderten Ty penverschiedenheiten kénnen bei Gliedern 
derselben Familie zur Beobachtung kommen. Die Eltern, bald der Vater, bald 
die Mutter, zuweilen sogar beide, weisen die Zeichen der kretinen Degeneration 
auf, sie sind klein, kropfig, geistig nicht vollwertig. in anderen Fallen sind sie 
aber vollig normal, groB, stark, kropffrei und geistig kaum merklich zuriick- 
geblieben. Einzelne der Kinder sind, wenn auch nicht in gleichem Grade, Kre- 
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tine, Oft findet sich mitten ineiner Reihekraftiger, normal entwickelter Kinder ein 
ausgepragter Vollkretin, oder gesunde und kretine Kinder wechseln in der Reihe. 

Das Vorkommen des Kretinismus bei Tieren ware noch zu er- 
wahnen. In Kropfterritorien war das Auftreten von Kropf bei Tieren bereits 
lange bekannt. Besonders die Hunde, bisweilen auch die Pferde, zeigen mach- 
tige Krépfe. Uber Kretinismus bei Hunden berichteten v, Wagner’, 
v. Kutschera® u. a. m. Dexler** verhalt sich beziiglich der Diagnose sehr zuriick- 
haltend und fordert zur Sicherung derselben die Abstammung des Tieres aus 
einem notorischen Kretinendistrikt, das Vorhandensein typischer Wachstums- 
stérungen und Veranderungen des psychischen Verhaltens. Kiirze und Plump- 
heit der Beine und des Rumpfes, mittelstarker Kropf, dicke, namentlich am 
Halse, machtige myxddematise Hautwiilste, kegelférmiger, kurzer Schadel, aui- 
fallende Verlangsamung des Gesamtstoffwechsels und eine stark hervortretende 
Verlangsamung aller Assoziationen bei auBerordentlicher Seichtheit der Emp- 
findungen, trage oder ausbleibende Sinnesreaktionen zeichnen die Tiere aus. 
Bei einem Hunde war das bleibende Gebi8 mit einer viermonatlichen Ver- 
spatung neben dem Milchgebi8B erschienen, so daB® ein doppeltes Gebif vor- 
handen war. Die hohe, welpenhafte Stimme, die Koérpergestalt, die unge- 
schickten, télpelhaften Bewegungen und die tragen und mangelhaften Sinnes- 
perceptionen erweckten den Eindruck eines noch im Sauglingsalter stehenden 
Hundes. Auch ich hatte mehrfach Gelegenheit, solche Hunde zu sehen, hatte 
aber immer den Eindruck, daB eher Myxédem als Kretinismus vorhanden sei. 


Verlauf der Krankheit. 


Wahrend frither fast allgemein angenommen wurde, daB der Kretinismus 
angeboren ist, neigen sich jetzt die meisten Autoren der gegenteiligen Ansicht 
zu. Rosch’? glaubte, daB die Anlage, die Disposition zum Kretinismus, immer 
angeboren sei, daB die Entartung gleichfalls zuweilen angeboren und bei der 
Geburt wahrgenommen werden kann, gewohnlich aber erst spater beginnt. 
Sein Mitarbeiter Majfei**, welcher durch viele Jahre in den kretinenreichen 
Salzburger Alpen als Geburtshelfer und Kinderarzt wirkte, erklarte offen, daB 
es ihm nicht gelungen sei, ein neugeborenes oder wenige Wochen altes Kind 
mit Sicherheit als kretin zu erkennen. v. Wagner**? unterscheidet den an- 
geborenen von dem erworbenen Kretinismus. Der erstere ist selten und durch 
angeborenen Kropf und Makroglossie sofort nach der Geburt erkennbar. Eine 
hochgradige ausgebildete Sattelnase bei auBerordentlicher Kiirze der Nase 
sowie eine extrem bleiche Gesichtsfarbe kann die Diagnose sichern. Endlich 
fand v. Wagner bei kretinen Kindern der ersten Lebenswochen die Neigung, 
den Kopf, u. zw. auch im Liegen, stark nach riickwarts gebeugt zu halten. Cer- 
letti und Perusini** legen auf eine myxédematése Hautbeschaffenheit und eine 
bleiche Gesichtsfarbe angeblich kretiner Sauglinge besonderen Erkennungs- 
wert. Die Eltern von Kretinen, welche ich befragte, erkannten die Krankheit 
ihrer Kinder selten vor dem 5. oder 6. Lebensjahr und erklarten, daB dieselben 
bei der Geburt und in der ersten Lebenszeit sich von gesunden Kindern nicht 
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unterschieden hatten. Auch mir gelang es nicht, unter der groBen Zahl be- 
obachteter Falle in den kretinenreichen Bezirken der Obersteiermark Kinder 
der ersten Lebensjahre zu finden, welche mit Bestimmtheit als Kretins zu be- 
zeichnen gewesen waren. Die meisten Autoren, welche den Kretinismus genau 
kennen, sprechen sich in gleichem Sinne aus. Dies ist auch dadurch erklarlich, 
daB der Nachweis der Hemmung der kérperlichen, geistigen und Geschlechts- 
entwicklung, somit der wichtigsten Merkmale der Krankheit, gerade beim Kinde 
auf uniiberwindliche Schwierigkeiten st68t. Symptome, welche die Gesichts- 
bildung und die Veranderungen der Weichteile betreffen, kénnen aber beim 
Neugeborenen und Saugling nicht in Betracht gezogen werden. Die Frage, 
ob der Kretinismus angeboren ist, kann somit nicht mit Bestimmtheit beant- 
wortet werden, doch ist sicher, daB am neugeborenen Kinde und auch in den 
ersten Lebensjahren keine ausschlaggebenden Merkmale des Kretinismus zu 
finden sind. 

Allmahlich, fast unmerklich, stellen sich die ersten Symptome in den 
Kinderjahren ein und werden zwischen dem 4. und 6. Lebensjahre deutlich 
erkennbar. Die Krankheitszeichen erscheinen jedoch nicht wie bei einer fort- 
schreitenden chronischen Erkrankung, sondern sind als Entwicklungs- 
hemmungen zu deuten. Das Kind hort nicht oder schwer, es lernt nicht reden 
und gehen, es wachst nur sehr wenig und erweist sich als wenig oder gar 
nicht auffassungsfahig. Zwischen dem 5. und 10. Lebensjahr wird der 
charakteristische Habitus und die tbrigen Merkmale deutlicher, bei einem 
Kinde frither, bei dem anderen spater erkennbar. 

v. Wagner’ glaubt, daB Entwicklungsvorgange auch unter dem Einflu8B 
des auftretenden Kretinismus sich zuriickbilden kénnen, daf8 Kinder, welche 
bereits zu gehen oder zu sprechen angefangen haben, diese Fahigkeiten wieder 
verlieren. Es sollen dies Falle sein, in denen im Anschlu8B an eine Infektions- 
krankheit die Symptome des Kretinismus in Erscheinung traten. Fiir das Ent- 
stehen eines Myxédems wurden allerdings Infektionskrankheiten als Ursache 
angefiihrt und angenommen, daB durch dieselben die Schilddriise verédete, 
doch kamen bisher fiir den Kretinismus ahnliche und einwandfreie Falle nicht 
zur Kenntnis. v. Wagner behauptet weiter: ,,In nicht seltenen Fallen scheint 
die Krankheit mit dem Auftreten von Konvulsionen zu beginnen; denn man 
erfahrt in solchen Fallen, da® erst nach Anfallen von Konvulsionen das Kind 
gedunsen und apathisch geworden sei.“ Auch fiir diese Behauptung ware der 
Beweis noch zu erbringen. Anscheinend handelt es sich um unverlaBliche 
anamnestische Angaben der Eltern. Einen Fall von Entwicklung des Kretinis- 
mus wahrend der Kinderjahre beschrieb v. Kutschera’”*. Es handelte sich um 
ein 18jahriges Madchen mit Zeichen von schwerstem Kretinismus und grofem 
Kropf. Bis zu ihrem 7. Lebensjahr war sie angeblich véllig normal und be- 
suchte die Schule mit bestem Erfolge. Innerhalb des 4. und 5. Schuljahres ent- 
artete sie allmahlichkretinds. Das Madchen lebte immer in einer Kretinengegend. 

Mit beendetem Entwicklungsstadium bleibt der Zustand des Kretins 
stationar. v. Wagner’ verneint dagegen den stationaren Zustand und glaubt, 
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da® einerseits Verschlimmerungen eintreten kénnen, so daB der Zustand der : 
Kretinen, welcher in einem fritheren Alter ein milderer war, spater sich all- 
mahlich verschlechtert, und anderseits auch spontane Besserungen ohne thera- 
peutische Einfliisse vorkommen kénnen, so daB Kinder, welche in einem 
friiheren Alter deutliche kérperliche und geistige Symptome des Kretinismus 
zeigten, dieselben spater verlieren. Verschlechterungen konnen allerdings vor- 
kommen, doch brauchen dieselben nicht auf den Kretinismus als solchen zu- 
riickgefiihrt zu werden. Ebenso kénnen geringe Besserungen einzelner Sym- 
ptome eintreten, wenn die Kretinen in bessere Pflege und Wartung kommen. 
Es wiirde sich in solchen Fallen nur um ein Wecken schlummernder, aber nicht — 
verloren gegangener Fahigkeiten handeln. 

Die Lebensdauer der Kretinen ist zumeist eine verhaltnismaBig kurze. Die 
schlechte Pflege und Versorgung dieser bedauernswerten Geschépfe verursacht 
eine gréBere Sterblichkeit, ebenso auch gewisse Begleiterscheinungen, z. B. 
die durch Incontinentia urinae hervorgerufene Cystitis. Vorzeitiger Marasmus, 
Tuberkulose und Meningitis sind haufige Todesursachen. Trotz der hdheren 
Mortalitaét finden sich hochbejahrte Kretins nicht allzu selten. 


Pathologische Anatomie. 


Verhaltnismabig zahlreiche Obduktionsbefunde kretiner Individuen sowie 
eingehende pathologisch-anatomische Untersuchungen fdrderten in jiingster 
Zeit die Kenntnis dieser Krankheit. Die aus friiherer Zeit stammenden Sek- 
tionen bediirfen allerdings vorsichtiger Beurteilung, da einst dem Kretinismus 
viele nicht hierhergehérige Krankheiten zugezahlt wurden. 

Frihzeitige Beachtung fand der Bau des Sch Adels. Die ungewohnlich 
tiefe Lage des Nasenwurzelansatzes veranlaBte Virchow**’ zur Untersuchung 
der Schadelbasis. Er fand bei einigen Schadeln, welche als Kretine bezeichnet 
waren, eine totale Synostose des Grundbeins und beider Keilbeine. Diese pra- 
mature Synostose der Synchondrosis sphenobasilaris verursachte nach seiner 
Meinung eine Verkiirzung der Schadelbasis, den niedrigen Stand der Nasen- 
wurzel und die Drehung des wachsenden Gesichtsskelets in die Ebene der 
Nasenscheidewand. Dieser Befund wurde als charakteristisch fiir den 
Kretinismus angesehen. Die Kiirze der Grundflache des Kretinenschadels war 
bereits friiheren Beobachtern (Briider Wenzel***) aufgefallen. Dagegen machten 
Stahl’** und Niépce™ auf das Persistieren der Fuge zwischen Os basilare und 
sphenoidale bis ins hohere Alter der Kretinen aufmerksam. Als erwiesen wurde, 
daB die von Virchow seinerzeit untersuchten Schddel nicht Kretinen ent- 
stammten, sondern Individuen, welche an Chondrodystrophia foetalis (Mikro- 
melie) litten, war die Lehre von der Tribasilarsynostose erschiittert. Eingehende 
Untersuchungen £. Birchers bestatigten jedoch neuerdings Virchows An- 
schauung. Bircher fand, daB die Schadelbasis bei Kretinen im Os tribasilare 
eine Verkiirzung erfahrt, welche eine ,,sphenoidale Kyphose des Schadel- 
grundes“ bedingt. Der Sattelwinkel wird dadurch kleiner, die Processus ptery- 
goidei riicken nach hinten, die Alae magnae nach vorn und die Nasenbeine 
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werden eingezogen. Die Schadigung ist jedoch nur eine ungleichmaBige, sie be- 
trifit nur das Os tribasilare, wahrend das Gesichtsskelet weiter wachst. Die 
Folge dieser Stérung ist eine Prognathie. Ob eine pramature Synostose oder eine 
Hemmung in der Verknécherung der Knorpellager die Ursache der Schadel- 
basisverkiirzung ist, kann Bircher nicht entscheiden. Als charakteristisches 
Merkmal des Kretinenschadels bezeichnet v. Wagner auch die groBe Breite 
des interorbitalen Septums. Er glaubt, daB die Verbreiterung des Siebbeins 
durch myxédematése Schwellungen der Schleimhautauskleidung der Siebbein- 
zellen verursacht wird. 

- Bei der Untersuchung von 56 Kretinenschadeln konnte ich ebenfalls er- 
heben, daB die Basislange verkiirzt ist. Ich fand weiterhin, daB sich der 
Kretinenschadel als klein, flach, niedrig, aber verhaltnismaBig breit, ortho- 
cephal (nach dem Langenohrhéhenindex platycephal) charakterisiert. Ver- 
haltnismabig haufig sind unregelmaBige Formen und das Vorhandensein von 
dicken und schweren Schadelknochen. Die Nahte sind, besonders diejenigen 
der Frontalnaht, haufig erhalten. Nicht selten 1a8t sich auch Steilheit des 
Clivus und Weite der Fossa hypophyseos nachweisen. Das Gesichtsskelet 1aBt 
ausgesprochene Prognathie erkennen. Die Gesichtshéhe ist auffallend gering, 
u. zw. sowohl im Ober- wie im Untergesicht, dagegen ist die Jochbreite ver: 
haltnismaBig groB. Die Gesichtsbreite iibertrifft die Gesichtshéhe bedeutend, 
der Gesichtsindex ist hypochamaprosop. Niedrige Stirn, kurze (besonders im 
infraorbitalen Teil) und breite Nase (Platyrrhinie) herrschen vor. Die Orbital- 
éffnung ist fast gleich hoch wie breit (Hypsiconchie), das intraorbitale Septum 
auffallend breit. 

Wie bereits erwahnt, bleiben bei Kretinen die Epiphysenscheiben lange 
erhalten und die Ossifikationskerne treten spat auf. Dieterle*® wies nach, daB 
bei Athyreosis eine Wachstumshemmung vorhanden ist, welche auf einer gleich- 
maBigen Verzogerung der enchondralen und periostalen Ossifikation beruht 
und zu einem proportionierten Zwergwuchs fihrt. Auf Grund einer genauen 
Untersuchung von 56 Fa€llen erhob dagegen E. Bircher**, daB beim Kretinis- 
mus die Wachstumsstérung in den verschiedenen Epiphysen und Synchon- 
drosen eine ungleichmaBige ist, wodurch ein unproportionierter Wuchs ent- 
steht. Die Wachstumstendenz der Knorpellager ist beim Kretinen nur im Ent- 
wicklungsalter gehemmt, doch tritt eine vollstandige Verknécherung gewoéhn- 
lich noch vor dem 30. Lebensjahr ein. Ein Offenbleiben der Epiphysen und 
Synchondrosen bis ins hdhere Alter ist als Ausnahme zu betrachten. Wahrend 
das Wachstum am Handgelenk bis zum 25. Lebensjahr sein Ende erreicht, 
findet am Ellenbogengelenk die Beendigung des Wachstums bereits im 18. bis 
20. Jahre statt. Am Schultergelenk sind die Verhaltnisse ahnlich wie beim 
Handgelenk. Am Fuf8- und Kniegelenk schwindet die Entwicklungsstorung 
erst im 25. Lebensjahr, wahrend beim Hiiftgelenk bereits mit 20—22 Jahren 
normale Wachstumsverhaltnisse eintreten. Die Knochenkerne der Epiphysen 
und Gelenkgegenden der oberen Extremitat erfahren beim Kretinen eine 
starkere Hemmung in ihrem Auftreten und Wachstum wie diejenigen der 
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unteren Extremitat. Die Wachstumsstérung ist eine regellose und ungesetz- 
maBige und auch bei verschiedenen Individuen desselben Alters nicht gleich 
stark. Ungefahr mit 18 Jahren hért die Bildung des osteoiden Gewebes auf 
und nach dem 20. Jahre kommt nur eine verzgerte Verkalkung von nicht mehr 
wachstumsfahigem osteoidem Gewebe vor. Die Ursache des unproportionierten 
Zwergwuchses der Kretinen wird durch die Resultate der Untersuchungen 
E. Birchers klargelegt. Uber eigentiimliche Veranderungen am. Hiitgelenk 
wurde bereits berichtet. 

Das Kretinenbecken ist allgemein verengt, bald mehr im queren, 
bald im geraden, bald mehr im schragen Durchmesser. An den Wachstums- 
stellen sind offene Fugen oder wulstige oder furchige Markierungen vorfind- 
lich, als Zeichen gestérten Verschlusses. Ich fand haufig offene Symphysen- 
fugen, in einem Falle ein Spaltbecken. An den marginalen Apophysenspangen 
der Cristae ilei und an der Junctura ischiopubica sind diese Merkmale be- 
sonders deutlich ausgepragt. Der Beckeneingang ist durch die stark quer- 
konkave Schweifung der ventralen Begrenzungslinie der ersten Kreuzbeinfligel, 
welche sich iiber das Niveau der Terminallinie kaum erhebt, charakterisiert. 
Die Neigung des Kreuzbeins gegen die Seitenbeckenknochen ist etwas ge- 
steigert. Das Promontorium steht meist niedrig. Der Terminalwinkel ist grof. 

Von Bedeutung sind die histologischen Untersuchungen der Verknéche- 
rungsgrenze durch Langhans'**. Er fand die Richtungszone der Knorpelzellen 
nicht wesentlich verschmalert, Die Knorpelzellen sind klein und ihr Proto- 
plasmaleib ist spindelférmig auf einen schmalen Saum um den Kern be- 
schrankt. Die Reihenbildung ist mangelhaft und durch breite Septa unter- 
brochen. Nur in der schmalen Zone der provisorischen Verkalkung finden sich 
groBe, helle, blasige Zellen von ungleicher Hohe. Die Markraume der Knochen 
sind sehr breit und dringen zuweilen bis zur Grenze der Verkalkungszone. Die 
Knochenbalken sind vielfach unterbrochen und zerfallen. Bei Cachexia thyreo- 
priva waren die Befunde verschieden. Trotzdem hielt Langhans an der Iden- 
titat beider Krankheiten fest. Weiterhin stellte er fest, daB das Knochen- 
mark bei Kretinen in den Epiphysen Fettmark und nur stellenweise, wo die 
erhaltene Epiphysenscheibe an die Rinde anst6Bt, zellreiches Mark ist. 

Die Haut des Kretinen weist Veranderungen auf, welche von denjenigen 
bei Myxédem verschieden sind. Die Haut fand ich stets schlaff und welk, das 
Unterhautzellgewebe fettarm, niemals mucinreich oder sulzig. v. Wagner'™ 
halt die Hautveranderungen beim Myxédem und Kretinismus fiir identisch. 
Zusammen mit Schlagenhaujer’”* untersuchte er die Haut angeblich kretiner 
Hunde und fand im Unterhautzellgewebe eine Art schleimiger Substanz, welche 
auf Grund der eigentiimlichen Farbung mit Hamatoxylin als Mucin ange- 
sprochen wurde, Riehl, welcher Hautstiicke derselben Hunde untersuchte, hielt 
die Veranderungen nicht iibereinstimmend mit denjenigen bei menschlicher 
myx6dematéser Haut. Verschiedene Umstande sprechen iibrigens dafiir, daB die 
Hunde, deren Haut zur Untersuchung kam, eher myxédematés, kaum aber 
kretin erkrankt waren, Drexler** vermiBte die geschilderten Hautveranderungen 
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gleichfalls bei kretinen Hunden. Auch Bayon* und Langhans*** fanden in der 
Haut Kretiner kein Mucin, 

Die Muskulatur wurde von Langhans‘ blaB und eigentiimlich ver- 
fettet gefunden. Die Cofnheimschen Felder der Primitivbiindel waren an 
Querschnitten infolge starker 6édematéser Durchtrankung durch schmale 
Spalten getrennt. Weder Bayon* noch ich konnte diesen Befund_ bestatigen. 
Langhans untersuchte auch die Organe des Muskelsinnes, die Muskelspindeln. 
Er fand eine hochgradige und vollstandige Aufblatterung der Scheide, so 
daB der centrale Lymphraum vdllig in den Spalten zwischen den einzelnen 
Lamellen aufgeht und die innerste Lamelle das Biindel von Muskeln und 
Nerven eng umspannt. Die Lamellen haben einen regelmaBigen Verlauf und 
regelmaBige Abstande, der Querschnitt ahnelt daher einem Pacinischen K6r- 
perchen. In dem Binnenraum, ebenso wie in den benachbarten Nerven finden 
sich haufig kérnige Ausscheidungen von Mucin, besonders an der Innenflache 
des Perineuriums. Das Bindegewebe in der Mitte der Muskelspindel bildet ein 
fast solides Feld, in welches die Muskeln und Nerven eingebettet sind. Der 
Querschnitt wird von mehreren umgebenden Fasern scharf abgegrenzt. In 
einigen Spindeln scheint auch eine homogene, blasse Grundsubstanz vor- 
handen zu sein. Weitere und reichlichere Untersuchungen miiBten allerdings 
sicherstellen, ob die von Langhans gefundenen Eigentiimlichkeiten fiir den 
Kretinismus charakteristisch sind. 

Von hervorragendem Interesse sind die Befunde, welche am Gehirn der 
Kretinen erhoben wurden. Die bisherigen Untersuchungen lassen allerdings 
einheitliche Veranderungen vermissen. An den Gehirnhauten lassen sich sehr 
haufig die Folgen chronisch verlaufender Entziindungsprozesse nachweisen. 
Die verdickte Dura ist mit dem Schadelperiost verwachsen. Pachymeningitische 
Exsudate sind zuweilen vorhanden. Auch die Pia ist verdickt, getriibt und mit 
der Gehirnoberflache verwachsen, Zwischen den arachnoidealen Blattern wird 
selten serdses Exsudat vermiBt. Hydrocephalus externus ist selten, haufiger 
dagegen Fliissigkeitsansammlungen in den erweiterten Ventrikelhéhlen, deren 
Ependym entziindlich verdickt und getriibt ist. Das Gehirn ist bald im ganzen, 
bald in einzelnen Lappen verkleinert und unentwickelt. Das Gewicht des Ge- 
hirns, besonders dasjenige des Kleinhirns, ist gering. Mikrocephalie und 
Asymmetrien kommen haufig vor. Das Kleinhirn ist nicht nur abnorm klein, 
sondern auch einfacher gebaut. Auch das Riickenmark weist hohe Grade von 
Wachstumsstérung auf. Die Gehirnsubstanz ist auffallend derb, insbesondere 
die weiBe Markmasse. Die graue Substanz iibertrifft die weiBe an Masse, so 
daB von einer Hypertrophie der ersteren gesprochen werden mu8. Die Ober- 
flachenkonfiguration zeigt viele Abnormitaten, so sind die Windungen an Zahl 
vermindert, flach, niedrig und unregelmaBig. Eine Vermehrung derselben 
kommt seltener vor. Die Furchen sind vertieft. Auch an den Ganglien finden 
sich haufig pathologische Veranderungen. Charakteristische Befunde sind 
jedoch nicht nachzuweisen; die aufgezahlten Veranderungen lassen nur auf 
eine frithzeitige Gehirnerkrankung schlieBen und finden sich auch bei an- 
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geborenen Gehirnerkrankungen verschiedenster Art. Geringes Resultat ergaben 
auch die mikroskopischen Untersuchungen der Kretinengehirne. Weygandt*" 
fand Strukturveranderungen der Nervenzellen, Invasion der Gliazellen, nebst 
auffallend starkem Hervortreten der Spitzenfortsatze der Nervenzellen. 
Bayon*® stellte die Bedeutung dieser Befunde nach Untersuchung desselben 
Gehirns in Abrede und fiihrte dieselben auf senile Veranderungen zuriick. In 
einem anderen Falle fand Bayon auffallend infantile Verhaltnisse. 

Bei einer verhaltnismaBig gréBeren Anzahl von Kretinengehirnen fanden 
Zingerle** und ich gleichfalls schwere Veranderungen. Die verdickte und 
fibrindsen Belag an der inneren Flache aufweisende Dura war mit dem Schadel- 
knochen verwachsen, die weichen Haute waren getriibt, verdichtet, serés durch- 
trankt und zum Teil mit der Gehirnrinde verwachsen. Alle Ventrikel waren 
erweitert und das Ependym verdickt. Das Gehirngewicht war keineswegs 
niedrig, die Hemispharen haufig verkleinert. Asymmetrien, Verkleinerungen ein- 
zelner Lappen, besonders des Stirn- und Scheitellappens, fanden sich oft. Reste 
entziindlicher Prozesse waren nachweisbar. Die Gehirnsubstanz erschien derb. 
Das Kleinhirn war verhaltnismaBig klein. Die graue Substanz iiberwog die 
weiBe. Die Furchung und Windungsbildung war hochgradig verandert, die 
Windungen auffallig schmal oder sehr plump, vermindert oder vermehrt. 
Typische Windungsziige, z. B. im Stirnlappen, fehlten oder es fanden sich tiefe, 
abnorme Furchen, welche neue Windungsziige abgliederten. Die Furchen 
waren bald seicht, bald sehr tief. Offenbleiben der Fissura Sylvii konnte be- 
obachtet werden. 

In einem Falle fand sich Mikrogyrie. Die Ganglien waren abgeplattet, 
Ofter auch kleiner. Es handelte sich somit in den untersuchten Fallen um Ent- 
wicklungsstérungen und entziindlich degenerative Prozesse. In einer neuen 
Untersuchungsreihe fanden sich nur Differenzen in der Anordnung der Win- 
dungen und Furchen beider Hemispharen, welche den Rahmen des Typischen 
nicht iberschritten, dagegen fehlten schwere destruktive Veranderungen in 
Form von alten umschriebenen entziindlichen Herden, Narben oder sonstigen 
Wachstumsstérungen. Auch schwerere GefaBveranderungen wurden vermiBt. 
Die histologische Untersuchung ergab Gewebsveranderungen diffuser Natur, 
welche vorwiegend die Rinde der Hemispharen, in geringerem Grade auch die 
des Kleinhirns betrafen. Die weiBe Substanz der unter der Rinde befindlichen 
Marklager erschien nicht wesentlich in Mitleidenschaft gezogen. Diese anatomi- 
schen Veradnderungen kénnen nicht auf einen einheitlichen pathologischen 
Prozef zuriickgefiihrt, sondern miissen in zwei Gruppen gesondert werden. In 
der ersten Gruppe finden sich regressive Verbildungen der Ganglienzellen, 
u.zw. Formen einfacher Atrophie mit weithin sichtbaren Fortsatzen und 
dunklem, langlichem Kern ohne deutliche Protoplasmastruktur, weiterhin aber 
auch in allen Ubergangen die verschiedensten Bilder chronischer Degeneration, 
in deren schwersten Formen nur mehr amorphe Zell- und Kernreste ubrig ge- 
blieben sind, die einem Haufchen vermehrter Gliakerne anlagern. Stellenweise 
sind die Zellen stark vermindert und durcheinandergelagert, so daB& der 
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Spitzenfortsatz zuweilen basalwarts gerichtet ist. Diese Veranderungen finden 
sich verschieden ausgepragt in allen Windungsgebieten ohne bestimmte 
Lokalisation. Der Grundtypus der normalen Rindenschichtung ist aber iiberall 
ausgebildet. Es muBte daher eine in ihrer Anlage normal entwickelte Rinde von 
der Erkrankung betroffen worden sein. In der zweiten Gruppe von Verande- 
rungen zeigen die Ganglienzellen das Bild noch nicht zur vollstandigen Reife 
gelangier Elemente. Die Zellen liegen zum Teil noch in Gruppen oder in Langs- 
reihen angeordnet, oft so dicht, daB die Zwischensubstanz véllig zuriicktritt, 
oder sie bilden, wie in embryonalen Gehirnen, eine auBere Wucherungszone. 
VerhaltnismaBig hautig findet man zwei Zellen oft so dicht aneinander ge- 
lagert, daB sie als Teilungsprodukte einer Zelle erscheinen. Auch doppelkernige 
Ganglienzellen sind vorhanden. In der Form und Struktur der Zellen zeigen 
sich alle méglichen Ubergange von einfachen Kérnern und Kernzellen zu 
reifen Elementen. Spindelférmige und bipolare Formen, birnférmige Zellen 
mit undeutlichen Protoplasmafortsatzen und mangelhafter Chromatinsubstanz, 
runde Zellen mit schmalem Protoplasmaleib und groBem Kerne, dessen Struk- 
tur deutlich hervortritt und welcher oft mehrere kleine Kernkérperchen enthalt, 
kommen vor. In einem Falle wurde ein vélliger Mangel reifer Ganglienzellen 
in der Fissura calcarina nachgewiesen, dagegen waren im Marke diffus ver- 
streute Ganglienzeilen erhalten geblieben. In der Kleinhirnrinde beschrankten 
sich die Veranderungen auf eine unregelmafige Dichte und Lagerung der 
Purkinjeschen Zellen sowie auf teilweises Fehlen der charakteristischen Fort- 
satze dieser Zellen mit Mangel von Chromatinspindeln. Die Markfaserung der 
Rinde war iiberall hochgradig vermindert und rudimentar. Die oberflachlichen 
Tangentialfasern waren sparlich, der Kaes-Bechterewsche Streifen fehlte voll- 
kommen, ebenso war der Baillargersche Streifen und das intraradiare Flecht- 
werk viel faserarmer als in normalen Fallen. Die Gliakerne waren vermehrt, 
der Faserfilz teilweise verdichtet. 

Die Veranderungen beschrankten sich somit vorwiegend auf die Ganglien- 
zellen und das Markfasernetz der Rinde und charakterisierten sich in einer 
Mischung degenerativer Prozesse mit einer ausgesprochenen Entwicklungs- 
hemmung von variablem Verhaltnis und Intensitat. Diese Variabilitat der Be- 
funde 1aBt es begreiflich erscheinen, daB der Vergleich mit den tbrigen bisher 
béschriebenen Kretinengehirnen eine Ubereinstimmung vermissen lait. In allen 
Fallen war aber die Rinde der Hauptsitz der Veranderungen. Diese Befunde 
weisen eine groBe Ahnlichkeit mit den Veranderungen jener Idiotengehirne 
auf, bei welchen keine auBerlich wahrnehmbaren destruktiven Prozesse vor- 
handen sind, bei welchen das Wachstum der Rinde nicht vollstandig zum Ab- 
schlu8 gekommen ist und sich eine Entwicklungshemmung vorfindet, die sich 
zeitlich auf die verschiedensten Entwicklungsstadien der Rinde beziehen kann 
Diese Idiotieformen unterscheiden sich vom Kretinismus nur dadurch, daB 
diese Erkrankung auf eine bestimmte, wenn auch noch nicht bekannte Ursache 
zuriickzufiihren’ ist, wahrend bei den iibrigen Idiotieformen die eigentliche 
Ursache der Entwicklungshemmung und Wachstumsstérung im Gehirn eine 
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verschiedenartige sein kann. Zu erwahnen ist noch, daB das gesamte Acusticus- 
system mit allen seinen Kernen und Faserbahnen sich vollkommen gut ent- 
wickelt fand und keinerlei Schadigung aufwies. In auffalligem Gegensatze 
stand das Verhalten der Bewegungsfunktionen zu den Befunden an den motori- 
schen Leitungssystemen. Die Pyramidenbahnen waren in ihrem ganzen Ver- 
laufe im Gehirn und in der Medulla oblongata vollkommen intakt, faser- und 
markreif. Die vorhandenen Bewegungsstérungen miissen daher corticaler 
Natur sein und auf die von Degenerationsprozessen begleitete Entwicklungs- 
hemmung intracorticaler Neurone des motorischen Feldes bezogen werden. 
E. Bircher® verweist auf die Analogie der von uns gefundenen Gehirnver- 
Anderungen mit den Prozessen an den Knochen, welche sich gleichfalls als 
Wachstumsstillstand und Degeneration darstellen. 

Die Hy pophyse ist bei Kretinen nach Untersuchungen von W. de 
Coulon®® groBer und nach Schénemann’* kleiner als normal und weist eine sehr 
geringe Zahl chromophiler Zellen auf. Die Zellstrange sind schmal und fillen 
die Maschen des Stromas nicht vollstandig aus, so daB auf eine Atrophie dieser 
Driise geschlossen wurde. Falta** bezeichnet die Hypophyse als oft kropfig ent- 
artet. In meinen Fallen fand ich die Hypophyse von normaler GréBe. 

An den peripheren Nerven fand Th. Langhans’ eigentiimliche 
Veranderungen, welche er starker ausgepragt in Fallen von Cachexia thyreo- 
priva entdeckt hatte. In den erweiterten Lymphspalten fanden sich ein- und 
mehrkammerige Blasenzellen, welche als 6dematése Zellen des Endoneuriums 
anzusehen waren, und auferdem feine, langs und quer verlaufende Fasern. 
Der schliirfende Gang der Kretinen, die schlotternden Arme und die schwer 
bewegliche Zunge kénnen nach Langhans auf diese Veranderungen der 
Muskelnerven bezogen werden. Eine Bestatigung haben diese Befunde bisher 
nicht gefunden. 

GréBtes Interesse beansprucht die Untersuchung der Schilddriise 
Kretiner. Meist ist dieselbe strumés entartet oder atrophiert. Der Kropf kann 
verschiedene GréBe aufweisen und cystisch oder parenchymatis sein. Bei den 
alteren Sektionsbefunden, welche Leichen betrafen, deren Kretinendiagnose 
nicht sichergestellt ist, wurde das Fehlen der Schilddriise betont. Die neuere 
Literatur zahlt bereits eine gréBere Anzahl von Fallen, welche auch genaue 
mikroskopische Untersuchungen beibringen. Sowohl Hanau™ als Langhans*®* 
und de Coulon*® finden noch scheinbar funktionsfahiges, kolloidales Gewebe. 
Dieser tberraschende und den herrschenden Ansichten iiber den Kretinismus 
widersprechende Befund wird zwar mitgeteilt, aber die nebenbei gefundenen 
atrophischen Zustande hervorgehoben. War auch die Schilddriise nicht voll- 
standig zu grunde gegangen, so zeigte sie doch den Charakter der Atrophie. 

_ #1. Bircher*" betonte dagegen bei seinen Untersuchungen, daB neben den 
degenerierten Teilen der Schilddriise vollstandig normales Gewebe in ge- 
nugender Quantitat vorhanden sei. Auch S. Getzowa® legt noch Nachdruck 
auf die unverkennbaren Zeichen der Degeneration und glaubt, daB das noch 
vorhandene Kolloid bloB als Uberrest einer vergangenen Sekretionsperiode auf- 
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zufassen sei und fiir die Funktion der Driise nicht mehr in Betracht komme. 
Bei Idiotenschilddriisen fand Getzowa die gleichen Veranderungen. In zwei 
Fallen, welche ich zu untersuchen Gelegenheit hatte, fand ich ebenfalls an- 
scheinend vollkommen normales Gewebe. In jiingster Zeit untersuchte endlich 
E. Bircher* iiber 30 Schilddriisen und Strumen von Kretinen und Taub- 
stummen. Er fand neben gré8eren Partien normalen Gewebes auch degene- 
rative Prozesse von wechselnder Intensitét. Bei ausgepragten Fallen von 
Kretinismus konnten oft nur geringgradige Veranderungen, bei Kretinoiden 
dagegen schwere degenerative Prozesse nachgewiesen werden. E. Bircher 
schloB, daB diese Befunde dem Kretinismus nicht eigentiimlich sind und sich 
auch bei gew6hnlichen Krépfen finden. Jedenfalls kann nunmehr als sicher an- 
genommen werden, daf bei Kretinen noch Schilddriisengewebe vorhanden ist, 
welches sich vom normalen Gewebe nicht unterscheidet und daB aus dem 
histologischen Bilde eine verminderte Funktion dieser Driise nicht erschlossen 
~ werden kann. 

Die Glandulae parathyreoideae waren in einem Falle, 
welchen ich untersuchte, véllig normal. 

Reste der Thymus scheinen beim Kretinismus verhaltnismaBig haufig 
noch in héherem Alter in Form von fetthaltigen Lappen erhalten zu bleiben. 
Die Atmungsorgane weisen keine charakteristischen Veranderungen auf. 
Tuberkulose findet sich haufig. Die Circulationsorgane bieten gleichfalls keine 
besonderen Befunde. Arteriosklerose ist nicht auffallend ausgepragt. Magen- 
erweiterung und chronische Magen- und Darmkatarrhe sind dagegen haufig. 
Die Milz erschien mir 6fter vergréBert zu sein. Die Harnorgane sind ohne 
pathologische Eigentiimlichkeiten. Den klinischen Befunden entsprechend sind 
die inneren Geschlechtsorgane wenig entwickelt. Langhans’ fand die Hoden 
atrophisch und nur in einzelnen Samenkanalchen sparliche Samenfaden. Die 
Ovarien sind ebenfalls klein und atrophisch. 


Pathogenese und Atiologie. 

Die Zahl der Hypothesen iiber die Entstehungsursache des Kretinismus 
ist seit der Zeit, in welcher man sich mit dieser Krankheit zu beschaftigen be- 
gann, eine auBerst groBe. Saint-Lager’’® konnte bereits im Jahre 1867 42 ver- 
schiedene Theorien iiber die Genese von Kropf und Kretinismus anfihren. Der 
groBte Teil dieser Theorien hat nur mehr ein historisches Interesse. So hielt 
Ramond de Carbonniéres* die Kretinen der Pyrenaen fiir die Nachkommen der 
von Chlodwig geschlagenen und nachher heftig verfolgten Westgoten, wahrend 
Ackermann: dieselben als eine besondere Menschenabart in den Alpen 
hinstellte und Damerow* dieselben mit den Ausartungen der malaiischen 
Rasse, den Papus und den Affen, verglich. Fourcault*’ und Baillarger* 
erklarten den Kretinismus als Entwicklungshemmung, wahrend Rambuteau** 
das Wesen der Krankheit in einer Atonie und Erschlaffung der Fasern und 
festen Kérperteile suchte. Der Kretinismus wurde bald als der héchste Grad 
der Rachitis, bald als eine héchst gesteigerte Scrofulosis aufgefaBt. Als Ur- 


510 W. Scholz. 


sache der Krankheit wurde Rheumatismus, Gicht und Pellagra bezeichnet. 
Wilke’ brachte den Kretinismus als erster in Zusammenhang mit der Schild- 
driise, allerdings nicht im Sinne moderner Anschauung. Nachdem Fodoré** 
den Kretinismus als eine ,,Erbkrankheit“ bezeichnet hatte, wurde die Zeugung 
im Rausche, das Versehen schwangerer Frauen, Dyskrasien der Mutter, Fehler 
der miitterlichen Geschlechtsorgane, Einwirkung von Gemttsbewegungen, 
Krankheiten und Traumen wahrend der Schwangerschaft, Consanguinitat der 
Eltern, mangelhafte Rassenkreuzung u.s.w. als Ursachen beschuldigt. Auch 
die schlechte Erziehung und Lebensweise der Kinder, Beschadigungen des 
Kopfes wurden als Entstehungsursachen herangezogen. Malacarne’™ be- 
schuldigte den fehlerhaften Bau des Schadels, andere wieder eine MiSbildung 
des Gehirns oder eine fehlerhafte Blutcirculation in demselben als Ursache des 
Kretinismus. Auch eine krankhafte Beschaffenheit des Blutes wird als Ursache 
herangezogen. Endlich wird der Kretinismus als eine Krankheit der Seele, von 
einem anderen Autor als die Folge der Siinde angesehen. Die allmahliche Er- 
kenntnis, daB der Kretinismus immer neben dem Kropf vorkomme, veranlaBte, 
alle Hypothesen der Kropfursache auf den Kretinismus zu iibertragen. Die- 
selbe Ursache sollte beide Krankheiten erzeugen. Die mildere Form der Krank- 
heit stellte der Kropf, die schwerere der Kretinismus dar oder nach anderer 
Auffassung sollte der Kropf durch geringere, der Kretinismus durch starkere 
Einwirkung derselben Schadlichkeiten entstehen. 

Die Tatsache, daB der Kretinismus in den verschiedenen Landern nur auf 
bestimmte, umschriebene Gegenden beschrankt bleibt, veranlaBte die Suche 
nach endemischen Ursachen. Eine Fille der verschiedensten, einander vielfach 
widersprechenden Ansichten wurde angefiihrt. Verschiedene kosmische Ein- 
fliisse, verschiedene Nahrungsmittel, beengende oder mangelhafte Kleidung, 
das Bergsteigen, das Tragen schwerer Lasten auf dem Kopf, sexuelle Aus- 
schweifung, Elend, Not, Schmutz u.s.w. wurden als Ursachen beschuldigt. 
Die in einer Gegend gefundenen Ursachen paBten jedoch fiir die andere nicht. 

Beachtung verdiente nur die von H. Bircher?® vertretene Boden- 
theorie. Auf Grund eingehender Untersuchungen sprach Bircher die An- 
sicht aus, da8 Kropf und Kretinismus in enger Beziehung zur geologischen 
Bodenformation stehen. Er behauptete, daB diese Krankheiten nur auf dem 
marinen Sediment des palaozoischen Zeitalters, der triasischen Periode und 
der Tertiarzeit vorkommen und auf dem krystallinischen Urgebirge, der Jura- 
und Kreideformation vollig fehlen. Dieser Ansicht trat jedoch Hirsch® ent- 
gegen, welcher an der Hand einer tabellarischen Ubersicht der Verbreitungs- 
gebiete des Kropfes und des Kretinismus nachwies, da8 beide Krankheiten auf 
den verschiedenen Formationen vorkommen. Als neuer Verfechter der Boden- 
theorie bekannte sich Eugen Bircher™. Derselbe behauptete, daB die Ansicht 
von Hirsch, daB der Kropf auf allen geologischen Formationen vorkomme, auf 
unsicheres Material und ungeniigende Untersuchung gegriindet sei. Ins- 
besondere bilden die Alpen geologisch ein auRerordentlich kompliziertes Bild 
in ihrem Aufbau. ,,Ihre tektonischen Verhaltnisse sind durch Verwerfungen, 
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Senkungen derart eigenartige und die diversen Formationen sind so durch- 
einandergekantet, daB daraus lokale Endemien sich leicht erklaren lassen. Ver- 
einzelte Falle von Kretinismus, welche auf nicht marinen Formationen vor- 
kommen, erklaren sich leicht aus den vielfach komplizierten und oft noch nicht 
vollig geklarten geologischen Verhaltnissen. Insbesondere fiir die auBereuropai- 
schen Lander sind die Angaben iiber das Vorkommen von Kretinismus auBerst 
unstichhaltig, ebenso aber auch die wenigsten Lander geologisch geniigend er- 
forscht, so daB diesbeziigliche Urteile nicht beweiskraftig sein kénnen.“ Fiir 
seine Anschauung erbringt FE. Bircher zahlreiche neue Belege, welche sich vor- 
wiegend auf die Schweizer Verhaltnisse beziehen. Zur Unterstiitzung werden 
auch die Untersuchungen von /ohannessen* in Norwegen herangezogen. Dieser 
fand, daB Kropf und Silur in gegenseitiger Beziehung stehen und daB fast 
97°/, der Kropfigen ihre Heimat auf Silur oder Devon und nur 3°/, auf anderen 
Formationen haben. Dieses Ergebnis hat besondere Bedeutung, weil die geo- 
logischen Verhaltnisse in Norwegen viel einfacher und klarer liegen als bei 
_ dem komplizierten Bau des kontinentalen Hochgebirges. In neuerer Zeit haben 
wiederum Schittenhelm und Weichhardt'*’ fir Bayern, Hesse*° fiir Sachsen und 
Taussig*”® fiir Bosnien nachzuweisen versucht, daB die geologischen Verhalt- 
nisse in den endemischen Gebieten den Annahmen BSirchers nicht vollkommen 
entsprechen. 

Mit der Bodentheorie steht die Trinkwassertheorie in enger 
Verwandtschaft. Das Wasser laugt die Bestandteile des Bodens, durch welchen 
es flieBt, aus und iibermittelt dieselben beim Genu8B des Wassers dem Organis- 
mus. Aniangs wurden die verschiedenartigsten mineralischen Bestandteile der 
Wasser als Kropi und Kretinismus erzeugend beschuldigt, doch konnte trotz 
vielfacher Untersuchungen kein Beweis erbracht werden. Frithzeitig wurde 
schon auf den Gehalt von Jod im Wasser die Auimerksamkeit gerichtet. Bau- 
manns Entdeckung, daB Jod ein konstanter Bestandteil der Schilddriise ist, 
veranlaBte begreiflicherweise die Vermutung, daB vielleicht dieses Element eine 
Rolle in der Atiologie des Kropfes und Kretinismus spiele. Die bisherigen 
Untersuchungen ergaben jedoch kein eindeutiges Resultat. Weder Reichtum 
noch Armut des Wassers an Jod scheint von Bedeutung zu sein. 

Uralt ist der Glaube des Volkes in den Gegenden der Endemie an ,,Kropt- 
brunnen“, deren Wasser nach langerem Genusse kropferzeugend wirken soll. 
Wahrend einzelne Forscher das Vorhandensein solcher Brunnen bestatigen, 
verneinen andere energisch das Vorkommen derselben. v. Wagner*®’ berichtet, 
daB er zwar Kropfbrunnen erfragte, doch nur entfernt Wohnende wuBten von 
denselben, wahrend die an Ort und Stelle Wohnenden keine Kenntnis von den- 
selben hatten oder auch vollig kropffrei waren. Neuestens liegt eine einwand- 
freie Mitteilung von Breitner®’ iiber einen Kropfbrunnen in Trautmannsdortf 
in Niederésterreich vor. Eine neunképfige Familie wurde durch GenuB8 dieses 
Wassers kropfig und auch Tierversuche fielen positiv aus. Schittenhelm und 
Weichhardt* berichten iiber Kropfteiche, deren Fische samtlich mit Kropf be- 
haf.et sind. In vielen Berichten wird auch erwahnt, daB Kropf und Kretinis- 
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mus in einem Orte verschwanden, sobald die Bewohner das-Wasser einer 
anderen Quelle, welche zugeleitet wurde, tranken. v. Wagner meint, daB auch 
solche Angaben mit Zuriickhaltung beurteilt werden miissen, da in verseuchten 
Bezirken Kropf und Kretinismus scheinbar ohne Zutun bedeutend abnehmen. 
Hirsch*:, H. Bircher®, Kocher’? u.a.m. berichten iiber zahlreiche diesbeztig- 
liche Falle, welche beweiskraftig sind. Die Gemeinde Bozel in der Tarantaise 
zahlte auBerordentlich viele Krépfige und Kretins unter seinen Bewohnern, 
wahrend die nahe gelegene, aber durch ein Tal getrennte Ortschaft St. Bon 
fast vollig von den genannten Krankheiten verschont war. Als das Trinkwasser 
von St. Bon nach Bozel geleitet wurde, verschwand in letzterem Orte die 
Endemie fast vollstandig. E. Bircher™ setzte neuestens die von seinem Vater 
begonnenen Forschungen iiber die Kropfendemie im Dorfe Rupperswil im 
Kanton Aargau fort und berichtet nunmehr iiber die glanzenden Resultate in 
diesem von Kropf und Kretinismus schwer heimgesuchten Orte nach Ersetzen 
der Molassequelle durch eine reine Juraquelle. Die Endemie verschwand vollig, 
denn als im Jahre 1885, wenige Tage nach der Eréfinung der neuen Wasser- 
leitung, noch bei 59°/, der Schuljugend Kropf festgestellt werden konnte, 
fanden sich 1907 nur mehr 2°5°/, kropfige Kinder, und diese wenigen waren 
aus Kropigegenden eingewandert oder waren Insassen eines Hauses, welche 
das Wasser eines alten Brunnens beniitzten. Als zwei Jahre spater dieses Haus 
an die neue Wasserleitung angeschlossen wurde, verminderte sich die Zahl 
der Krépfe auch hier. Ein weiteres Beispiel liefert das Dorf Asp im Bezirk 
Aarau, welches im Jahre 1883 unter der Schuljugend 34°/, Kropf, 8°/, Kretine 
und 15°/, Taubstumme zahlte. Im Jahre 1907 wurde eine neue Wasserversor- 
gung eingeleitet, welche anfanglich nur einem Teile des Ortes, dem Oberdorf, 
zu gute kam. Schon nach 3 Jahren waren im Oberdorf nur mehr 6:°4°/, 
Kropfige, darunter 5°/, Jugendliche, dagegen im Unterdorf, welches an die 
neue Wasserleitung nicht angeschlossen war, 38°/, Kropfige, darunter 66°/, 
Kinder. Ahnliche Beobachtungen aus neuerer Zeit konnten auch in den Dérfern 
Wiesen, Igis und Zernetz im Kanton Graubiinden gemacht werden. Endlich 
konnten auch Belege erbracht werden, da8 Bewohner von Endemiebezirken 
kropffrei blieben, wenn sie Regenwasser tranken. Die Entstehung von Kropf 
und Kretinismus scheint somit vom Trinkwasser abhangig zu sein. Der Ver- 
such, mit kropierzeugendem Wasser auch in kropffreier Gegend die Krankheit 
hervorzurufen, lag nahe. Diesbeziigliche Versuche an Hunden wurden von 
Klebs™, Lustig’, Grassi und Munaron™, H. Bircher**, Schlagenhaufer und — 
v. Wagner**® mit vollig negativem Erfolg unternommen. Auch die Fitterung 
mit Erdreich und StraBenkot aus Kropfgegenden ergaben kein Resultat. 

Da, wie bereits erwahnt, die chemischen Bestandteile des Wassers die 
Krankheiten nicht hervorriefen, wurde angenommen, da& Mikroorganismen die 
Ursache sein miuBten. Diese Annahme fiihrte zur Aufstellung der Infek- 
tionsth eorie des Kropfes und des Kretinismus. Bereits K/ebs™ glaubte 
in Salzburger Kropfquellen ein lebendes Agens entdeckt zu haben. Er fand in 
diesem Wasser zahlreiche kurze bewegliche Stabchen, welche er Navicula 
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nannte und welche er auch in der Alveolenfliissigkeit eines rasch gewachsenen 
Kropies nachweisen konnte. H. Bircher*® berichtete iiber eine Diatomea, Eucy- 
onema, welche in den Kropiwassern auffallend haufig vorkommt. Ahnliche Be- 
funde erhob endlich in neuester Zeit /ohannessen*’ in den Kropfquellen Nor- 
wegens. Seine Tierversuche schlugen fehl, auch wurde der angebliche Erreger 
des Kropfes und Kretinismus von keiner anderen Seite bestatigt. 

v. Kutschera*’ halt Kropf und Kretinismus fiir Infektionskrankheiten, 
welche durch Kontakt tibertragen werden kénnen, und vergleicht sie mit Typhus 
und Ruhr. Er spricht von Kretinismusepidemien und verwirft die Annahme, 
daB beide Krankheiten an bestimmte Ortlichkeiten gebunden sind. Der Kreti- 
nismus haftet nicht an dem Boden oder der Gegend, sondern am Hause oder 
der Wohnung, sowie an dem Hausrat. Er bezieht sich hierbei auch auf eine Be- 
obachtung, welche er in den sog. Tostenhuben in Sirnitz (Karnten) machen 
konnte. Die Bewohner derselben waren stets Kretine. Seit die Huben nach 
einem Brande neu aufgebaut wurden, verschwand Kropf und Kretinismus in 
denselben. Eine persénliche Disposition soll auch eine Rolle spielen, dieselbe 
ist beim Saugling am starksten und nimmt mit zunehmendem Alier rasch ab. 
Sie wird durch alle Einfliisse erhoht, welche den Organismus schwachen, also 
Erkrankungen aller Art, AlkoholgenuB, einseitige und mangelhafte Ernahrung, 
Elend, Armut und Schmutz, feuchte und dumpfe Wohnungen u.s. w. Die Dis- 
position ist auch bei Ortsfremden gréfBer als bei Einheimischen. Als allmahliche 
Ausbildung einer erworbenen Immunitat ist es anzusehen, daB in einer Familie 
die erstgeborenen Kinder am schwersten vom Kretinismus heimgesucht werden, 
wahrend die Intensitat der Erkrankung bei den folgenden Geschwistern sich 
immer mehr abschwacht. v. Kutschera leugnet zwar die Hereditat nicht, be- 
trachtet sie jedoch fiir untergeordnet. Der Kretinismus hauft sich deshalb in 
Familien, weil in denselben die Vorbedingungen eines haufigen langeren und 
intimeren Beisammenseins gegeben sind. Er meint auch, da die Kinder kre- 
tiner Miitter gar nicht in eine kropf- oder kretinenfreie Umgebung zu kommen 
brauchen, um normal zu bleiben, sondern nur in ein kropf- und kretinenfreies 
Nachbarhaus. v. Kutschera’™ griindete seine Ansicht nur auf lokale Er- 
hebungen in den kretinenreichen ésterreichischen Alpenlandern und auf anam- 
nestische Angaben. Wer je solche Angaben von der Umgebung Kretiner zu er- 
langen versuchte, kann ermessen, wie unsicher und unzuverlassig dieselben 
sind, umsomehr als die Umgebung vielfach auch Zeichen kretiner Degeneration 
aufweist. Als Beweis fiir die Kontaktinfektion wird auch angefiihrt, daB ein 
junger Hund, welcher im Bette einer Halbkretinen aufgezogen wurde, nach 
einigen Monaten Merkmale des Kretinismus darbot. Die Annahme, dafB der 
Kretinismus durch Kontakt iibertragbar sei, entbehrt jedenfalls bisher noch 
jeder gesicherten Grundlage. Nie wurde noch erhoben, daf ein Kretin die 
Krankheit in einer kretinenfreien Gegend weiterverbreitet hatte. In der. Siechen- 
anstalt Knittelfeld (Obersteiermark) sind seit Jahrzehnten Kretine jeden Alters 
und aller Grade untergebraeht. Sie sind hier in ununterbrochenem Kontakt mit 


nichtkretindsen Kindern. Ein Ubergreifen der Krankheit wurde trotzdem nie be- 
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merkt. Die in den letzten Jahrzehnten nachweisbare erhebliche Abnahme der 
Zahl der Kretinen in Steiermark bezieht v. Kutschera auf die Internierung der 
Kretinen in Siechenhausern, Taubstummenanstalten und ahnlichen Wohltatig- 
keitsinstituten. Die angeblich infektidsen Kretinen werden dadurch fur die 
iibrige Bevolkerung unschadlich. v. Kutschera bringt den Kretinismus in Anta- 
gonismus mit der Tuberkulose. Bezirke, in welchen sich Kretinismus ausbreitet, 
werden Armer an Tuberkulose und umgekehrt. Als energischer Gegner der 
Wasseratiologie des Kretinismus verweist v. Kutschera auf die von ihm in 
einigen Endemiegebieten erhobene ungleiche Verbreitung der Krankheit, welche 
sich keineswegs an gemeinsame Wasserversorgung halt. Auch verliert sich 
die Endemie in verseuchten Gegenden zuweilen ohne Zuleitung gesiinderen 
Wassers. 

Von der groBten Bedeutung fiir die Atiologie des Kropfes und des Kre- 
{inismus sind die Versuche E. Birchers*®. Da die bakteriologischen Unter- 
suchungen kein Resultat ergaben, kam er auf die Vermutung, daB die Ent- 
stehung des Kropfes auf einer toxischen Reaktion beruhen kénne. Durch drei 
Jahre trankte er Hunde, weiBe Ratien und Affen mit dem kropferzeugenden 
Wasser der Rupperswiler Quelle. Bei einem groBen Teil der Tiere entstanden 
Krépfe. Filtrierte man das Wasser durch ein Berkejeld-Filter, so anderte sich 
das Versuchsergebnis nicht. Bei Verfiitterung der Filterriickstande blieben die 
Tiere im Wachstum wesentlich zuriick und die Epiphysenverknécherung ver- 
zogerte sich bedeutend gegentiber den Kontrolltieren, auch trat nach langerer 
Zeit eine maBige VergréBerung der Schilddriise auf. Das dialysierte oder ge- 
kochte Wasser verlor die kropferzeugende Eigenschaft. Durch Auslaugen des 
Gesteins eitier Quelle, deren Wasser Kropf hervorrief, konnten keine positiven 
Resultate erhalten werden. Dagegen schien es méglich zu sein, ein Kropfwasser 
durch Filtration im kropfireien Gestein fiir einige Zeit unschadlich zu machen. 
Erst nach Verlangerung der Versuchsdauer auf 9—12 Monate stellte sich, trotz 
des immunen Gesteins als Filter, doch Kropfbildung ein. Histologisch fand sich 
eine typische allgemeine diffuse Hypertrophie und auch knotige Struma. Da- 
neben zeigten sich zahlreiche schlauchformige Bildungen, welche jenen 
ahnelten, die von Hitzig und Michaud als die ersten Anfange eines Kropfes 
gedeutet worden waren. Die vorgefundenen Veranderungen glichen jenen, 
welche S. Getzowa® fiir die Kretinenschilddriise und de Quervain fiir toxische 
Thyreoiditis beschrieben hatten. Stellt das kropferzeugende Agens wirklich ein 
Toxin dar, dann ist auch die toxische Thyreoiditis erklarlich. Finden die inter- 
essanten Versuche von £. Bircher noch weitere Bestatigung, dann gebiihrt dem- 
selben das groBe Verdienst, die lang umstrittene Frage der Atiologie des 
Kropfes und Kretinismus wesentlich geférdert zu haben. 

Die Erkenntnis, da8 der Kropf zwar ein haufiges, aber kein notwendiges 
Begleitsymptom des Kretinismus ist und die Ahnlichkeit des Kretinismus mit 
den inzwischen bekannt gewordenen Myxédemformen sowie die Folgeerschei- 
nungen der totalen Schilddriisenexstirpation bei Tieren zeitigte die Annahme, 
daB der Kretinismus eine Athyreose sei. Es entstand die Schilddriisen- 
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theorie des Kretinismus. Nicht der Kropf, sondern die durch denselben oder 
durch anderweitigen Verlust der Driisentatigkeit hervorgerufene Funktionslosig- 
keit der Thyreoidea sollte die Ursache des Kretinismus sein. Als Beweis fiir 
diese Annahme wurden die Versuche von Horsley, Eiselsberg, Hofmeister 
u.a.m., bei Tieren durch Exstirpation der Schilddriise Kretinismus zu er- 
zeugen, herangezogen. Auch die angebliche Heilung des Kretinismus durch 
Schilddriisenmedikation diente als Bestatigung. Eine ganze Reihe von Er- 
krankungen wurde auf die Schilddriise zuriickgefiihrt und in ein System ge- 
bracht. Die Uberfunktion der Schilddriise sollte den Morbus Basedowii und das 
thyreotoxische Kropfherz erzeugen, wahrend die mangelhafte oder fehlende 
Sekretion dieser Driise als die Ursache des Myxédems, des sporadischen und 
endemischen Kretinismus angesehen wurde. Von der Hyperthyreoidose sollte 
zur Hypo- und Athyreoidose eine ununterbrochene Kette laufen, der eine kon- 
tinuierliche Reihe von Erkrankungen entspricht. Dieses System zu durch- 
brechen, war nicht leicht, denn es war bequem. Allmahlich ist die Wandlung 
doch erfolgt und selbst Kocher®? und v. Wagner’ bezeichnen den Kretinismus 
nicht mehr als Athyreose, sondern vorsichtigerweise nur mehr als Hypothyreose. 
Bereits H. Bircher*® vertrat die Ansicht, daB die endemische Schadlichkeit eine 
Erkrankung des ganzen K6rpers, besonders des Gehirns, hervorruft und die Er- 
krankung der Schilddriise nur eine Teilerscheinung des ganzen Krankheits- 
bildes ist. Die gleichzeitig miterkrankte Schilddriise zeitigt erst jene Symptome 
des Kretinismus, welche denselben den auf Athyreose beruhenden Krankheiten 
- ahnlich machen. Dieser Ansicht schloB sich auch Ewald*’ an. Die Arbeiten von 
Dieterle*’, E. Bircher** und Scholz*** stittzten diese Ansicht wesentlich. 

DaB der Kretinismus keine einfache Athyreose ist, ergibt bereits die histo- 
logische Untersuchung der Schilddriise, welche immer noch normales Gewebe, 
soweit eine derartige Beurteilung berechtigt ist, enthalt. E. Bircher** konnte 
auch bei 6 Kretinen ausgesprochene Kropfherzerscheinungen nachweisen. Bei 
zwei ausgesprochenen Kretinen, welchen die ganze Schilddriise operativ ent- 
fernt worden war, entwickelte sich typische Cachexia strumipriva, ein Beweis, 
daB funktionsfahiges Gewebe noch vorhanden war (/7. Bircher*®). Die experi- 
mentelle Thyreoaplasie liefert einen Symptomenkomplex, welcher nur in ge- 
wisser Beziehung demjenigen des Kretinismus ahnelt. Der vollstandige Verlust 
der Schilddriise erzeugt beim Tier und beim Menschen stets das gleiche Bild, 
wahrend der Kretinismus sowohl in psychischer als auch somatischer Hinsicht 
der verschiedensten Kombinationen fahig ist. So konnte auch mit Recht daraui 
verwiesen werden, daB die aus verschiedensten Landern stammenden Myx- 
édemkranken einander viel mehr Ahneln als selbst Kretins derselben Familie. 

E. Bircher verweist auch mit Recht darauf, daB sowohl bei der Schild- 
driisenexstirpation beim Tiere als auch bei Cachexia strumipriva (operativa) 
des Menschen der Ausfall der Schilddriisenfunktion stets ein gleiches, u. zw. 
dem ausgesprochenen Kretinismus ahnliches Bild zeigte. Niemals gelang es, 
jene leichten kretinoiden Zustande hervorzurufen, welche den allmahlichen 
Ubergang vom Gesunden zum schweren Kretinismus bilden. Ebenso war es 
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unméglich, eine der verschiedenen kretinen Typen (korperliche MiBbildung bei 
normaler Psyche oder umgekehrt oder einfache Taubstummheit) darzustellen. 
Der Krankheitsverlauf aller Formen des Myxédems ist gewohnlich ein progre- 
dienter und zum frithen Tode fithrend, beim Kretinismus bleibt aber die Krank- 
heit stationar und die Kranken erreichen haufig ein hohes Alter. Weder bei 
Myxédem, noch bei Thyreoidekiomie konnten selbst nach langerem Bestande 
und bei jugendlichen Individuen cerebrale Schadigungen gefunden werden, 
welche jenen beim Kretinismus beschriebenen entsprachen. Die Gehirnschadi- 
gungen beim Kretinismus kénnen daher auch nicht auf eine Minderfunktion der 
Schilddriise bezogen werden. Die Wachstumsstérung, bzw. der Skeletbau cha- 
rakterisiert sich beim Kretinismus, wie bereits friiher beschrieben, und unter- 
scheidet sich auch strenge vom Myxédem. Die Untersuchungen von Sieben- 
mann ergaben weiterhin, da8 bei Thyreoaplasie keine Hérstorungen vor- 
kommen miissen und selbst mit angeborener Athyreosis kein hoherer Grad von 
Schwerhérigkeit verbunden sein muB. Siebenmann leugnet daher die ,,dysthyre 
Schwerhérigkeit“ und findet tiefgreifende Unterschiede zwischen der Schwer- 
hérigkeit der Kretinen und den Ohrbefunden bei Thyreoaplasie. Er bezieht die 
Schwerhérigkeit oder Taubheit der Kretinen auf tberstandene meningitische 
Erkrankungen. Auch Denker* und Dieterle*® verneinen auf Grund ihrer Unter- 
suchungen einen Einflu8 der Schilddriise auf das Gehérorgan. Der Stoff- 
wechsel der Kretinen unterscheidet sich gleichfalls von demjenigen schild- 
driisenloser Individuen. Als schwerwiegender Beweis ftir die hypothyreogene 
Theorie des Kretinismus fiihrten einige Forscher, insbesondere v. Wagner*** 
die angeblich glanzenden Erfolge der Schilddriisentherapie an. Wie spater noch 
ausftihrlich berichtet wird, sind diese therapeutischen Resultate aber keines- 
wegs befriedigend. Die Kretinen reagieren auf Schilddriisendarreichung anders 
als schilddriisenlose Individuen. Die Theorie der Athyreose oder Hypothyreose 
des Kretinismus hat somit durch die neueren Untersuchungen an Beweiskraft 
verloren. Selbst ihr eifrigster Verfechter v. Wagner'™ tritt in seiner jiingsten 
Arbeit behutsam den Riickzug an und gibt ihre Schwachen zu. Er deutet an, 
daB besser als eine quantitative Herabsetzung eine qualitative Anderung der 
Schilddriisenfunktion den Kretinismus erklaren kénnte. 

Trotzdem kann nicht geleugnet werden, daB die Schilddriise bei Kretinis- 
mus eine Rolle spielt, doch scheint der Kretinismus dem Kropf, bzw. der 
mangelnden oder herabgeminderten Funktion der Schilddriise nicht subordi- 
niert, sondern eher koordiniert zu sein. Die Theorie von H. Bircher?* kommt 
daher wieder zu Ehren. £. Bircher®: halt Kretinismus und Struma fiir parallel 
verlaufende pathologische Prozesse. Er nimmt ein kretinogenes Miasma an, 
welches Wachstum und Gehirn direkt schadigt und ein strumigenes Toxin 
produziert. 

Kretinismus tritt endemisch auf, vergesellschafiet mit Kropf, Taubstumm- 
heit und Idiotie. Es ist deshalb naheliegend, alle diese Erkrankungen auf eine 
gemeinsame Ursache zuriickzufiihren. Die Annahme eines Contagium vivum 
ist nicht auszuschlieBen. Deutlich kennzeichnet sich in den endemischen 


Kretinismus. 517 


Gegenden eine Degeneration beinahe der ganzen Bevolkerung. Der Ubergang 
zwischen Kretinen und Gesunden ist so allmahlich, daB es schwer wird, eine 
Grenze zu ziehen und den Gesunden vom bereits Erkrankten zu sondern. Die 
Erblichkeit, bzw. eine gewisse erblich iibertragbare Disposition kame somit 
auch in Betracht. Es wurde darauf hingewiesen, da8 in der Familie Kretiner, 
insbesondere bei den Eltern, Kropf und kretine Degeneration haufiger zu finden 
sind als bei Nichtkretinen. Ein Beweis fiir erbliche Ubertragung des Kretinismus 
kann diese Beobachtung jedoch nicht sein, weil bei Familien, welche an ihrem 
Heim durch Generationen festhalten, die Entstehungsursachen der Krankheit, 
welche an der Ortlichkeit haften, gleichbleiben. Nicht zu selten finden sich in 
Kretinenfamilien auch vollig normale Kinder. Die Nachkommen von aus kropf- 
freien in endemische Gegenden Eingewanderten erkranken zuweilen an Kropf 
und Kretinismus. Von erblicher Ubertragung kann in diesen Fallen keine Rede 
sein. Da die Bevélkerung der Kretinengegenden sehr bodenstandig ist und 
Auswanderung sehr selten vorkommt, ist ttber das Schicksal von Kindern 
kropfiger Eitern, welche in kropffreien Landern geboren und aufgezogen 
wurden, wenig bekannt. 

Wie aus obigen Darstellungen ersichtlich, ist die Pathogenese und Atio- 
logie des Kretinismus noch keinesfalls véllig geklart und viele Fragen bedirfen 
noch der Beantwortung. Das intensive Interesse, welches diese Krankheit in 
der jiingsten Zeit gefunden, ein reger, allerdings zuweilen heftiger Meinungs- 
austausch haben wesentliche Errungenschaften der Kenntnisse auf diesem Ge- 
biete gezeitigt. Trotzdem ist eine scharfere Umgrenzung des Krankheits- 
begriffes ohne hypothetische Annahme noch immer nicht mdglich. Der Kre- 
tinismus ist eine auf bisher nicht sicher bekannter Ursache beruhende und mit 
cerebralen Schadigungen und Horstérungen gepaarte strumése Entartung der 
Bewohner gewisser Gegenden. 


Diagnose. 


In den meisten Fallen ist die Diagnose leicht, umsomehr, als der echte 
Kretinismus nicht vereinzelt, sondern gehauft und nur in gewissen, zumeist 
bekannten Landstrichen vorkommt. Kropf, Taubstummheit, Idiotie und eine 
eigentiimliche kérperliche MiSbildung vereinigen sich in diesen Gegenden zu 
einem Symptomenkomplex, welcher, in wechselnder Intensitat ausgepragt, fur 
einen GroBteil der Bevélkerung charakteristisch wird. Da jedoch weder der 
Kropf, noch die geistige Minderwertigkeit, noch die Hérstérung, wie bereits 
frither erwahnt, in jedem Falle vorhanden sein miissen, so bleibt fur die 
Diagnose vorwiegend der charakteristische Habitus entscheidend. Der Uber- 
gang vom Gesunden zum Kranken ist jedoch so allmahlich, die Grenze so 
schwer zu ziehen, daB es subjektiver Anschauung iiberlassen bleiben muB, in 
einzelnen leichten Fallen die Entscheidung herbeizufithren. Oft verraten nur 
eine etwas tiefer liegende Nasenwurzel, breitere Nasenfliigel, ein blédes 
Lacheln, ein plumper Gang oder ungeschickte Bewegungen leichte Grade von 
Kretinismus. 
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Unsicher, jedenfalls sehr schwierig, ist die Diagnose in den ersten 
Lebensjahren. Wahrend Cerletti und Perusini**, wie triher berichtet, auf 
die Beschaffenheit der Weichteile und der Gesichtsfarbe. groBes Gewicht 
legen, betont v. Wagner’? die Makroglossie und den angeborenen Kropf. Die 
Wachstumsstérung ist in den ersten Lebensjahren und besonders im Saug- 
lingsalter nicht verwertbar, weil der Unterschied der Kérperlange nicht groB 
genug ist. Die Sattelnase ist nur in ausgesprochenen Fallen maBgebend, weil 
auch bei normalen Neugeborenen eine Abflachung und Eingezogenheit der 
Nasenwurzel meist zu finden ist und auch bei anderen Erkrankungen vor- 
kommt. Die Weichteilschwellung tritt erst spater auf und die Gesichtsblasse 
ist allein nicht verwertbar. Die Schwierigkeit der Diagnose in der ersten 
Lebenszeit wird auch von v. Wagner zugegeben. Je deutlicher die Hemmungen 
der geistigen und kérperlichen Entwicklung werden, je ausgepragter die 
Physiognomie und die iibrigen Symptome werden, desto leichter wird die Dia- 
gnose. Innerhalb der endemischen Bezirke wird die Diagnose bei Erwachsenen 
zumeist keine Schwierigkeiten bereiten. In kropffreien Territorien wird bei vor- 
handenen charakteristischen Symptomen die Abstammung des _ In- 
dividuums aus einem kretinistisch durchseuchten Lande _ entscheidend 
sein. 

Differentialdiagnostisch kamen gegebenenfalls die verschiedenen Formen 
des Zwergwuchses, der Idiotie und des Hypothyreoidismus in Frage. Die echte 
Mikrosomie und fast alle Falle von Infantilismus kénnen leicht ausgeschieden 
werden, da in diesen Fallen der Kérperbau kleiner, aber proportioniert bleibt, 
wahrend die Kretinen durch den unproportionierten K6érperbau, die Physio- 
gnomie, die Hautbeschaffenheit und eventuell auch durch Kropf, Horstérungen 
und psychische Minderwertigkeit charakterisiert werden. In endemischen 
Gegenden sind nichtkretine Zwerge selten. Rachitische Zwerge, besonders 
wenn sie schwachsinnig sind, bediirfen einer vorsichtigen Beurteilung. 
Rachitis zeichnet sich zwar durch Knochenverkriimmungen aus, wahrend 
sich solche bei Kretinismus nicht immer finden. Rachitis kommt jedoch nicht 
allzu selten in Kretinengegenden vor, speziell in der Steiermark. Ich fand hier 
ofter Kre'ine mit mehr oder minder deutlich ausgepragtem rachitischen 
Knochenbau. Der rachitische Kretin zeigt aber immer charakteristische Merk- 
male der kretinischen Physiognomie, zuweilen auch noch andere Symptome des 
Kretinismus. Die fotale Rachitis (Mikromelie, Chondrodystrophia foetalis 
Kaufmann) wurde lange Jahre auch von Kretinenforschern dem Kretinismus 
zugezahlt. Eine bedauerliche Verwirrung war die Folge. Die Krankheit ist 
verhaltnismaBig selten und kommt meist nur in kretinenfreien Landern vor. 
Der relativ lange Rumpf und die auffallend kurzen, gedrungenen GliedmaBen, 
die diinne, fettarme Haut und die ungestérte Intelligenz der Mikromelen sind 
Eigentiimlichkeiten, welche bei geniigender Aufmerksamkeit eine falsche Dia- 
gnose verhindern. Von besonderer Bedeutung fiir die differentialdiagnostische 
Scheidung des Kretinismus von allen Formen des Zwergwuchses ist die radio- 
logische Untersuchung. Die Unterschiede im Knochenbau wurden, wie bereits 
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berichtet, von Dieterle** und E. Bircher’® genau erhoben und lassen sich am 
Réntgenbilde scharf auseinanderhalten. 

Die Trennung des Kretinismus vom Idiotismus ist zumeist gleichfalls 
nicht schwer. Bei der Idiotie liegt der Schwerpunkt der Affektion auf Seite des 
psychischen Defektes, wahrend die kérperliche Entwicklung kaum Schaden 
leidet. Bei frithzeitiger Erkrankung des Gehirns kann allerdings eine kérper- 
liche Entwicklungshemmung eintreten, der charakteristische Habitus des 
Kretinen wird aber immer fehlen. Die Beantwortung der Frage, ob das In- 
dividuum aus einem kropffreien Lande oder aus einer Kropfgegend stammt, 
wird auch in diesem Falle entscheidend sein. Aufklarend wird endlich die 
Rontgenuntersuchung wirken. Die Persistenz der Knorpelfugen und verspatetes 
Auftreten der Epiphysenkerne spricht fiir Kretinismus. Bayon* beansprucht 
fiir die Diagnose des Kretinismus das Vorhandensein von Anamie, niederen 
Hamoglobingehalt, verminderte Zahl der Erythrocyten, relativ vermehrte Zahl 
der Leukocyten, keine oder AuBerst diirftige SchweiBsekretion (Trockenheit der 
Haut) und niedere Temperatur. Als charakteristisch und fiir diagnostische 
Erwagungen maBgebend, kénnen diese Symptome jedoch nicht angesehen 
werden. In Kretinengegenden bereitet die scharfe Trennung des Kretinismus 
von der Idiotie zuweilen Schwierigkeiten. Es wurde bereits hervorgehoben, daB 
im Epidemiebereich neben dem ausgepragten Kretinismus auch Taubstumm- 
heit, Kropf und Idiotie gehauft vorkommt und diese auf eine gemeinsame 
Krankheitsursache bezogen werden. Auf keinen Fall dtirfen dem Kretinismus 
jene Formen der Idiotie zugezahlt werden, welche auf einer primaren Hirn- 
erkrankung beruhen. Erfolgt die Erkrankung des Gehirns in spateren Lebens- 
jahren, dann ist eine Verwechslung kaum zu befiirchten, auch dann nicht, 
wenn ein Kropf vorhanden ist. Letzterer kann entweder vor der Gehirn- 
erkrankung vorhanden gewesen sein oder sich spater hinzugesellt haben. So- 
bald die Gehirnerkrankung in die fritheste Lebenszeit fallt, konnen auch k6érper- 
liche Entwicklungshemmungen hinzutreten. In diesen Fallen ist die Diagnose 
vielfach zweifelhaft, wenn nicht der Habitus eine Entscheidung zulaB8t. Viel- 
leicht kénnte die Rontgenuntersuchung eine scharfere Beurteilung des Falles 
ermdglichen. Epileptische Anfalle, Chorea und Athetose, Strabismus und 
Nystagmus, Krampfe und Lahmungen finden sich bei Idiotie haufig, sie fehlen 
jedoch auch bei Kretinismus nicht. Ebenso verhalt es sich mit Degenerations- 
zeichen. Die Kretinen sind gewoéhnlich torpid und gleichen somit den apathi- 
schen Formen der Idiotie. Kurzdauernde Erregungszustande kénnen in seltenen 
Fallen auch bei Kretinen beobachtet werden und schlieBen die Diagnose 
Kretinismus nicht aus. Wie ersichtlich, stéBt die Scheidung der Idiotie vom 
Kretinismus in einem kleinen Teil von Fallen auf groBe Schwierigkeiten und 
hangt von subjektiven Ansichten ab. 

Die Differentialdiagnose zwischen Kretinismus und Mongolismus_ver- 
ursacht selten Verlegenheit. Mongoloide finden sich in Kretinengegenden 
auBerst selten und sind durch ihren Gesichtsausdruck geniigend gekenn- 
zeichnet. Der Kretin ist gewohnlich kleiner als der gleichaltrige Mongoloide 
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und ist apathisch. Der Mongoloide ist dagegen heiter, lebhait, grimassierend. 
Im Rontgenbild kann man beim Kretinismus die ungleichmabig vergroBerte 
Knochenbildung stets nachweisen, wahrend sie beim Mongoloiden zumeist 
fehlt, Das fettreiche Unterhautzellgewebe der Mongoloiden kann eher mit 
myxédematésen Hautschwellungen verwechselt werden, doch findet sich keine 
Ahnlichkeit mit der Haut der Kretinen. Ein vorhandener Kropf spricht stets 
fiir _Kretinismus. 

Die Trennung des Kretinismus vom Myxédem der Erwachsenen begegnet 
selten Schwierigkeiten. Beim idiopathischen und postoperativen Myxédem leidet 
die kérperliche Entwicklung nicht mehr. Die Anamnese stiitzt bereits die Dia- 
gnose, da die Erkrankung oder die Operation auf eine spatere Lebensperiode 
hinweist. Die radiologische Untersuchung des Skelets ergibt weitere Anhalts- 
punkte. Die Beschaffenheit der Haut beim Myxddem ist von derjenigen beim 
Kretinismus verschieden. Der Kretin erscheint dem Gesichtsausdruck nach in 
jungen Jahren alter, der Myxédematise in spateren Jahren jiinger. Ungleich 
schwieriger ist die Differentialdiagnose dieser Krankheiten im Kindesalter. 
Sowohl beim Kretinismus als auch beim congenitalen Myxdédem kann die Dia- 
gnose erst mit Sicherheit gestellt werden, wenn der Mangel kérperlicher und 
geistiger Entwicklung deutlich wird. Die Ahnlichkeit beider Krankheitsbilder 
ist groB. Aus diesem Grunde wurde das Myxédem auch sporadischer Kretinis- 
mus genannt. Bedauerlicherweise machten viele Autoren wenig Unterschied 
zwischen diesen Krankheiten und richteten damit groBe Verwirrung an. Die 
Trennung ist jedoch nicht schwer, wenn die Herkunft des kranken Kindes be- 
kannt ist. Der echte Kretinismus kommt eben nur in Kropfterritorien, und hier 
gehauft, vor, wahrend Falle von sporadischem Kretinismus vereinzelt an ver- 
schiedenen Orten, welche jedoch Kretinenherden fernliegen, zu finden sind. 
Das Aussehen der Kranken stimmt nur bei fliichtigem Anblick iiberein. Die 
myxddematése Hautveranderung entspricht derjenigen bei Kretinismus nicht. 
Die myxédematése Haut ist prall-elastisch und ist auf ihrer Unterlage wenig 
verschieblich, die Haut des Kretinen ist schlaff, fettarm und leicht verschieblich. 
Ausschlaggebend fiir die Diagnose ist jedoch die leichte Beeinflu8barkeit aller 
Myxédemformen durch Schilddriisenpraparate. Eine prompte Reaktion spricht 
immer fiir Myxdédem. 

Erwahnung verdient noch der von v. Wagner’® beschriebene marine 
Kretinismus. Die Meereskiisten galten als kropf- und kretinenfrei. Trotz- 
dem fiihrte die amtliche Statistik in Dalmatien eine betrachtliche Zahl von 
Kretins an (im Jahre 1900 77 Kretins). v. Wagner fand in mehreren Ort- 
Schatten, welche in einem engen Tal der Siidspitze der Insel Veglia liegen, eine 
gréBere Zahl zwerghafter Individuen, welche Kretins auBerordentlich glichen. 
Sie standen in verschiedenem Lebensalter (12—42 Jahre) und wiesen eine 
Korperlange von wenig iiber einen Meter auf. Einige zeigten wenig veranderte 
Gesichtsbildung, andere wieder stark eingezogene, sehr breite und flache Nasen- 
wurzel und kurze, breite Nase. Die Weichteile im Gesichte, besonders an den 
Lidern, Wangen und Lippen, waren gedunsen und die Haut faltig, wie bei den 
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Spateren atrophischen Zustanden des Myxédems, wodurch der Eindruck vor- 
zeitigen Alters entstand. Die Weichteile des Kérpers waren verdickt, besonders 
in der Gegend der Brustwarze, ahnlich einer schwach entwickelten Mamma. 
Brustdriisengewebe war scheinbar in einigen Fallen vorhanden. Es fehlte jede 
Spur von Barthaar und Kérperbehaarung. Die Stimme war eine hohe, kind- 
liche Fistelstimme. Der wohlausgebildete Mons Veneris trug keine Crines pubis. 
Der Penis war winzig klein, die Hoden fehlten oder waren kaum kirschkern- 
groB. Auch bei Madchen war das auBere Genital infantil, die Menses fehlten. 
Die Hande waren kurz und breit, gleich Stummelhanden. Eine Schilddriise war 
nicht palpabel. Die Intelligenz war in den meisten Fallen gut, das Gehor 
normal und die Sprache artikuliert. Meist handelte es sich um Geschwister- 
paare. Bis in die ersten Kinderjahre waren sie normal und hérten dann ohne 
vorangegangene Krankheit zu wachsen auf. Sie wurden etwas apathisch, lieBen 
sich jedoch zu leichter Arbeit verwenden. Auf der Insel ist Albinismus ver- 
_ breitet, jedoch kein Kropf. v. Wagner zahlt diese Falle dem endemischen Kre- 
tinismus nicht zu, glaubt aber, daB die Erkrankung auf Hereditat und Inzucht 
beruht und von einer Funktionsstorung der Schilddriise abhangt. Auf anderen 
in der Nahe gelegenen Inseln ist aber die Ehe unter Blutsverwandten noch 
haufiger, trotzdem ist der Menschenschlag kraftig und gesund. Falta®*® sieht 
die Wachstumsstérung und den Dysgenitalismus als Dystrophia adiposogeni- 
talis, als eine Insuffizienz der Hypophyse an. Vielleicht kénnte auch ein frith- 
zeitiger Verlust der Geschlechtsdriisen eine ahniiche Entwicklungshemmung 
zur Folge haben. 


Therapie. 


Die im Laufe der Jahre vorgeschlagenen zahlreichen Mittel und Behand- 
lungsmethoden des Kretinismus erwiesen sich durchwegs als nutzlos. Die 
Krankheit wurde als unheilbar angesehen und nur die Entfernung der Kranken 
aus dem Seuchenherde und zweckmaBige Pflege und Erziehung derselben an- 
geraten. Ein Schweizer Arzt (Guggenbihl’) griindete auf dem Abendberge bei 
Interlaken im Jahre 1841 eine Anstalt zur Heilung kretiner Kinder und be- 
richtete nach kurzer Zeit iiber glanzende Erfolge. Eine reiche Literatur gibt 
Zeugnis, welches allgemeine Interesse die Erfolge dieser Kretinenanstalt er- 
regten, doch die hochgespannten Erwartungen wurden entiauscht und nach 
wenigen Jahren hérte man weder von der Anstalt noch von den dortselbst ge- 
tibten Behandlungs- und Erziehungsmethoden. 

Ein neues Feld therapeutischer Bestrebungen wurde durch die iber- 
raschenden Erfolge der Schilddriisenbehandlung des Myxdédems_ erdffnet. 
Englische und amerikanische Arzte berichteten zuerst itber ihre erfolgreichen 
Resultate beim sog. sporadischen Kretinismus. Die seinerzeitige Annahme, daf 
der endemische Kretinismus ebenso wie das Myxédem auf Thyreoaplasie be- 
ruht, veranlaBte den Versuch, die Schilddriisentherapie auch auf den Kre- 
tinismus auszudehnen. Ewald®* und Mendel beurteilten die Aussichten dieser 
Therapie sehr vorsichtig, wahrend H. Bircher*" dieselbe vollkommen ablehnte. 
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Régis und Gaide berichteten bereits 1895 uber einzelne giinstige Erfolge. 
vy. Wagner empfahl die Schilddriisenbehandlung des endemischen Kretinis- 
mus 1898 und 1900. Zu dieser Zeit fiihrte auch ich an etwa 100 Kretinen ver- 
schiedensten Alters die Schilddriisenmedikation durch. Ich reichte langsam 
ansteigend 1—3 Thyreoideatabletten (Burroughs, Wellcome & Co.). In mehr 
als 20°/, u. zw. zumeist bei Halbkretinen und alteren Kretinen, vermiBte ich 
jede Beeinflussung. In den iibrigen Fallen war das Heilresultat kein giinstiges. 
Zunehmend vom Beginn der Behandlung an anderte sich das Befinden der 
Kranken in ungiinstiger Weise, es stellte sich Mattigkeit, Zittern der Hande 
und Muskelschwache ein. Die Kérpergewichtsabnahme war bedeutend (bis zu 
26°8°/,) und trotz reichlicher Kost die Abmagerung deutlich sichtbar. In- 
appetenz, Ubelkeit, Erbrechen und Diarrhéen wurden vielfach beobachtet, 
ebenso wurden leichte Temperatursteigerungen, erhdhte Puls- und Atem- 
frequenz, profuse Schweifausbriiche verzeichnet. Die geistige Apathie der 
Kranken nahm zu, sie wurden mirrisch, unwillig, niedergeschlagen und kKlagten 
iitber Kopfschmerzen. Aufregungszustande, epileptische Krampfe und choreati- 
sche Zuckungen hauften sich. Gehfahige Kretins wurden bettlagerig und drei 
kretine Kinder starben ohne erkennbare Ursache. Aus diesen Griinden muBfte 
die Therapie nach nur sechswochentlicher Dauer unterbrochen werden. Einige 
Kretine, welchen ich aus anderweitigen Versuchsgriinden eine hodhere Anzahl 
von Tabletten (8 Stiick) gereicht hatte, boten einen erbarmungswiirdigen An- 
blick. Ein wesentliches Langenwachstum konnte ich nicht nachweisen. Eine 
spatere Untersuchung, etwa 3 Jahre nach der geschilderten Therapie, ergab 
gleichfalls keine wesentliche, tiber die Norm gehende Langenzunahme. 

Uber bessere Eriolge berichtete v. Wagner’. Eine ausgesprochene Stei- 
gerung des Langenwachstums stellte sich bereits nach kurzer Zeit (3 Monaten) 
ein. Die Wachstumszunahme betrug in einzelnen Fallen das doppelte und drei- 
fache der Norm. Die Kretinen verloren ihre Apathie, sie wurden regsam und 
lebhaft, zeigten Interesse fiir die AuBenwelt und wurden gesprachig, soweit sie 
iiberhaupt sprechiahig waren. Anfanglich irat zwar auch Abmagerung auf, 
doch war dieselbe bei entsprechender Diat nicht beunruhigend, umsoweniger als 
der Appetit zunahm. Der Kropf und die Weichteilschwellungen schwanden. 
Offen gebliebene Fontanellen schlossen sich, zuriickgebliebene Zahnentwick- 
lung wurde rasch nachgeholt, Makroglossie verschwand, die Haut wurde ge- 
schmeidig, die SchweiBsekretion stellte sich ein und Ekzeme heilten. Der Stuhl- 
gang wurde regelmaBig, Diarrhde und Erbrechen kam nur selten zur Beob- 
achtung. Nachtliches Bettnassen, welches wahrend der Schilddriisenfiitterung 
Ofter auftrat, wurde auf die gesteigerte Harnsekretion bezogen. Besserung des 
geistigen Zustandes sowie des Gehdr- und Sprachvermégens wurde nachweis- 
lich. Nach langerer Behandlung (2*/,—3 Jahre) verschwand selbst die Ver- 
bildung des Skelets, insbesondere diejenige des Schadels, auf welche die charak- 
teristische Kretinenphysiognomie bezogen wird, so ,daB niemand mehr im 
stande ware, durch den bloBen Anblick des so Behandelten die Diagnose des 
Kretinismus zu stellen“. 
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Die entgegengesetzten Erfolge mit meinen gleichartigen therapeutischen 
Versuchen an dem Kretinenmaterial desselben Landes versuchte v. Wagner mit 
zu hoher Dosierung und zu kurz wahrender Behandlungsdauer zu erklaren. Er 
verabiolgte nur eine Schilddriisentablette taglich und nur ausnahmsweise und 
vortibergehend 1*/,—2 Tabletten, doch wurde diese Therapie durch lange Zeit 
testgehalten. Er nahm sich vor, die Behandlung durch 5 Jahre fortzuseizen. 

Es fiel allerdings v. Wagner auf, ,,daB die Behandlungserfolge nicht an 
allen Orten gleich giinstig waren, trotzdem die Behandlungsmethode iiberall 
dieselbe war“. Er glaubte, daB dieser Unterschied darauf zuriickzufiihren sei, 
daB das krankmachende Agens an diesen Orten besonders intensiv wirksam 
sei. Auch hielt er noch bessere Erfolge bei gréBeren Dosen (als héchstens zwei 
Table.ten) fiir méglich, doch fiirchtete er, seine Heilbestrebungen des Zutrauens 
zu berauben, wenn die nicht unter seiner Aufsicht stehenden Kretins vielleicht 
durch zu groBe und méglicherweise schadliche Dosen iiblen Zufallen ausgesetzt 
—witirden. 

In einem spateren Berichte teilte v. Wagner’ weitere Erfolge seiner 
Therapie, welche er in einzelnen Fallen auf 6 Jahre ausgedehnt hatte, mit. Be- 
dauerlicherweise wurde das Resultat der gesamten Behandlung nicht mitgeteilt, 
sondern nur die Erfolge einzelner, besonders giinstig beeinfluBter Falle be- 
schrieben. Auch nach kurzer, kaum einjahriger und unregelmafBiger Behand- 
lung wurde in einzelnen Fallen bleibende Besserung erzielt. Dagegen muBte bei 
Kretinen friiher Jugend (10 Monate), welche trotz 3monatiger Therapie keine 
bemerkenswerten Besserungen aufwiesen, die Behandlung sistiert werden. Zwei 
dieser Kretinen starben kurz nachher..v. Wagner glaubt, daB ein noch friherer 
Beginn der Behandlung (als vor 10 Monaten) vielleicht bessere Resultate 
zeitigen wiirde und fihrt den giinstigen Erfolg bei einem 6 Wochen alten Kinde, 
dem Geschwister der erwahnten, wenig beeinfluBten und verstorbenen Kretinen, 
an. Fraglich bleibt, ob eine sichere Diagnose in diesem Lebensalter tiberhaupt 
moglich ist. 

Auf Grund seiner therapeutischen Versuche behauptet v. Wagner, dab 
der Kretinismus in allen Graden und auch im vorgeschritteneren Alter durch 
Schilddriisensubstanz giinstig beeinfluBt werden kann und der Erfolg um so 
besser ist, je friiher mit der Behandlung begonnen wird. In leichteren Fallen 
ohne betrachtliche Gehorstérung wird volle Heilung mit bleibendem Erfolg 
auch nach Aussetzen der Behandlung erzielt. Die Schwerhérigkeit, sowohl die- 
jenige auf Mittelohrerkrankung als auch die auf Labyrintherkrankung be- 
ruhende, wird gebessert. Die Steigerung des Langenwachstums ist bedeutend. 
Ein 15jahriger Kretin von 105 cm K6rperlange war nach 4jahriger Be- 
handlung um 43cm gewachsen (um 29cm mehr als dem Durchschnitt im 
Wachstum dieser Lebensperiode entspricht). Ein 27jahriger Kretin wuchs noch 
in 2 Jahren um 4 cm. Durch Wachstum der Schadelbasis verliert die Physio- 
gnomie die fiir den Kretinismus charakteristischen Merkmale. Abnorm lang 
offen gebliebene Fontanellen verkleinern oder verschlieBen sich und die ver- 
spatete Dentition (sowohl die erste als auch die zweite) wird beschleunigt. Die 
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Hautschwellungen verschwinden, auch die Gedunsenheit und Blasse des Ge- 
sichtes. Die Haut wird glatt, glanzend, die Ekzeme schwinden, die Makro- 
glossie nimmt rasch ab und Schweifsekretion stellt sich ein. Der Kropf ver- 
kleinert sich auffallig. Rege EBlust setzt ein, der Stuhl wird regelmabig und die 
Harnsekretion erhoht sich. Eine Anderung des Temperamentes, insbesondere 
eine Steigerung der geistigen Regsamkeit ist in allen Fallen zu beobachten. Die 
Kinder werden lebhaft und beweglich, sie beginnen zu laufen und zu spielen, 
sie werden neugierig und beteiligen sich an der Arbeit. Sprechfahige Kretins 
werden gesprachig, geistig zuriickgebliebene werden sprechfahig. Weniger zu- 
friedenstellend sind jedoch die Erfolge in bezug auf die geistigen Funktionen 
und die Hérstérungen in schwereren Fallen. 

Trotz dieser Schilderung glanzender Erfolge wird v. Wagner in seinem 
letzten Berichte doch zuriickhaltender. Er gibt bereits zu, daB einzelne FaAlle 
von Kretinismus wenig oder kaum durch die Schilddriisentherapie beeinfluBt 
werden. Er beschuldigt deshalb auch das verabfolgte Praparat und glaubt, 
daB dasselbe nicht immer véllig wirksam gewesen sein mochte, da vielleicht 
auch das Material von kropfigen Schafschilddriisen zu Tabletten verarbeitet 
wurde. Er empfiehlt deshalb, daB Schafschilddriisen, von denen der einzelne 
Lappen mehr als 3—4 g wiegt, nicht zur Tablettenerzeugung verwendet 
werden sollen. 

In einer verhaltnismaBig geringeren Anzahl von Fallen folgte ich dem 
Vorschlage v. Wagners und verabfolgte Kretinen sehr geringe Dosen von 
Schildriisenpraparaten durch fast 1 Jahr. Einen wesentlichen Erfolg konnte 
ich nicht wahrnehmen. Die Berichte anderer Autoren tber die Schilddriisen- 
therapie des Kretinismus ergeben gleichfalls keine tibereinstimmenden Resultate. 
Bayon* empfahl diese Therapie, verwies jedoch auf die haufig zu beobachtenden 
Nebenwirkungen und auf die ungleiche Vertraglichkeit verschiedener Indi- 
viduen in bezug auf die Thyreoideapraparate. Er rat vorsichtige Dosierung 
(1—4 Tabletten taglich, sehr langsam ansteigend) unter gleichzeitiger Dar- 
reichung kleiner Arsenikgaben. Weigandt'®® berichtete iiber drei erfolgreich 
behandelte Falle. Jeandelize empfiehlt zwar die Schilddriisenpraparate, glaubt 
aber nicht an einen wesentlichen Erfolg beim Kretinismus. Magnus-Levy be- 
handelte 9 Kretins des obersten Miinstertales mit gutem Erfolg. Leichte Sté- 
rungen, wie Mattigkeit, Inappetenz und Korpergewichtsabnahme bis 7 kg 
wurden wahrend der Behandlungszeit wahrgenommen. Er halt einen voll- 
standigen Ausgleich aller Stérungen nach langjahrigem Bestehen des Kreti- 
nismus nicht fiir méglich und glaubt ebensowenig, daB Kretins, auBer bei sehr 
frihzeitiger Behandlung, normale und riistige Menschen werden. Lombroso 
erzielte bei alteren Kretinen des Aostatales mit Schilddriisenbehandlung nur 
MiBerfolge. E. Bircher™ versuchte bei zahlreichen Kretinen die Thyreoidea- 
medikation ohne jeglichen Erfolg und verhalt sich deshalb gegen diese Therapie 
vollig ablehnend. Ebenso bestatigte Taussig**® die Resultatlosigkeit der 
Therapie in Bosnien und meint, daB die groBen Erfolge, welche viele Forscher 
durch die Tablettenbehandlung erzielt zu haben glauben, auf Selbsttauschung 


Kretinismus. 525 


beruhen. Dem Vorschlage v. Wagers folgend, veranlaBte die dsterreichische 
Regierung im Jahre 1907 den Versuch einer Schilddriisenbehandlung aller 
Kretinen in verschiedenen Seuchenherden im groBen Mafstab. In der Steier- 
mark leitete diese Aktion v. Kutschera™ mit groBem Eifer. Die Kretinen wurden, 
soweit dies méglich war, von Amtsarzten ermittelt und untersucht. Ich konnte 
mich tberzeugen, daB in vielen Fallen die Diagnose sehr leicht genommen 
wurde. Unier den zahlreichen Kindern von 1—5 Jahren befanden sich auBer- 
ordentlich viele, welche keine Symptome von Kretinismus zeigten und, aus den 
armsten Kreisen der Bevélkerung entstammend, nur Ernahrungsstérungen, 
Rachitis u.s.w. aufwiesen. Altere Kretins, insbesondere alle schweren Falle 
mit Idiotie und Taubstummheit wurden zuriickgewiesen. Nur jene Kinder, 
wurden der Behandlung zugefiihrt, ,,welche entweder frithe Stadien der Er- 
krankung oder Teilerscheinungen, Abortiviormen zeigen, weil diese der Be- 
handlung weit zuganglicher sind und giinstigere Aussicht auf Heilung geben 
_ als die vorgeschrittenen Alteren Falle von kretinischer Degeneration“. Die 
Kretinen blieben in ihrer Familie, welche Schilddriisentabletten mit den not- 
wendigen Weisungen iiber die Darreichung erhielt. 

Eingehend berichtete v. Kutschera tiber die Behandlungserfolge. In den 
_ Jahren 1907—1909 wurden insgesamt 1466 Kretine in Steiermark behandelt. 
Nur 46 waren iiber 14 Jahre alt. Die Behandlung erstreckte sich nur auf die 
politischen Bezirke Graz-Umgebung, Grébming, Judenburg, Leoben, Liezen, 
Murau und Voitsberg. In diesen Bezirken wurden 1442 kretine Kinder der 
Behandlung zugefiihrt. Die allerdings nicht verlaBliche amtliche Zahlung ver- 
zeichnete in diesen Bezirken nur 1216 Kretine aller Altersstufen. Nach Er- 
hebungen der Schulleitungen waren in den genannten Bezirken 2404 Kinder 
(inklusive jener, welche die Schule nicht besuchten) mit den verschiedensten Ge- 
brechen, als: auffallende Kleinheit, Schwerfalligkeit, mangelhafte Aussprache, 
Schwerhorigkeit, Kropf, Kretinismus, Blédsinn, Schwachsinn und Taubstumm- 
heit. Die Schulleitungen zahlten nur 191 Kretine. Von den behandelten Kretinen 
schieden 476 ,,hauptsachlich infolge Teilnahmslosigkeit der Eltern, bzw. Pflege- 
personen“ aus. Von 515 schlieBlich revidierten Behandelten erwiesen sich 
51-6°/, erheblich, 41-4°/, deutlich gebessert und nur 7°/, zeigten gar keine 
Besserung. Die Zunahme der Korperlange war der vorwiegendste Erfolg und 
in fast 74°/, der Falle wurde das normale Wachstum desselben Lebensalters 
iibertroffen. In einer groBen Zahl von Fallen wurde das Hérvermdgen ge- 
bessert. Von 94 Idioten wurden nur 44 gebessert. Trotz geringer Dosen stellten 
sich in einer Anzahl von Fallen iible Nebenwirkungen ein, die Tabletten 
wurden nicht vertragen und die Behandlung muBte eingestellt werden. 

In Ahnlicher Art hatte bereits vorher (1905) v. Eyssedé’* 46 Kretine im 
politischen Bezirk Littau in Mahren behandelt. Die auffalligste Erscheinung 
war wiederum die Zunahme des Langenwachstums. Die Behandelten magerten 
ab, wurden aber geistig reger und lebhafter und schienen besser zu héren. Fin 
erheblicher Schwachsinn war nie vorhanden gewesen. Bei zwei weiblichen 
Kretinen im Alter von 18 und 24 Jahren wurde nach einjahriger Behandlung 
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ein deutlicher Fortgang der geschlechtlichen Entwicklung beobachtet. Es trat 
Haarwuchs an den Genitalien auf, die Briiste entwickelten sich und Menses 
stellten sich ein. In wenigen Fallen wurde voriibergehendes Erbrechen, Diar- 
rhée und maBiges Zittern beobachtet. In schweren Fallen, insbesondere bei 
Taubstummheit, wurden keine Erfolge erzielt. Bis zum Jahre 1907 kamen noch 
weitere 29 Kretins in Behandlung. Da dieselben durchwegs der armsten Be- 
vélkerungsschichte angehérten und unzureichend ernahrt waren, erhielten die- 
selben taglich 12 Milch und */, 4g Hausbrot. Diese Aufbesserung der Er- 
nahrung wirkte begreiflicherweise sehr gunstig. 

Es ist erstaunlich, warum die beschriebenen glanzenden Erfolge der 
Kretinenbehandlung so geringen Eindruck auf die Bevélkerung der verseuchten 
Gegenden machte und warum der Widerstand gegen die Behandlung immer 
merklicher wurde. Der Kretinismus hat in jenen Gegenden noch keineswegs 
abgenommen. Seit Jahren fehlen Berichte iiber die Fortsetzung der Aktion in 
Steiermark und Mahren, dagegen nahm v. Kutschera’*’* die Behandlung der 
Kretinen in Tirol und Vorarlberg auf. 

Aus den angefiihrten Berichten erhellt, daB der Erfolg der Schilddriisen- 
therapie des Kretinismus bisher kein einheitlich anerkannier ist. Kretine rea- 
gieren gegen Schilddriisenpraparate anders als Gesunde und Myxédematise. 
Sie vertragen nur viel geringere Dosen. Nach Sojfer*** vertragen 25—29°/, der 
Behandelten die Therapie ttberhaupt nicht. Bemerkenswert ist diesbeziglich 
auch die Angabe von Dieterle*’, daB die Organtherapie bei congenitalem 
Myxédem bei weitem nicht so glanzend ist als bei infantilem Myxédem. Zu- 
gegeben werden muB, daB das Langenwachstum der Kretinen, ahnlich wie bei 
anderen Formen des Zwergwuchses, durch Schilddriisenpraparate gesteigert 
wird. Ein vorhandener Kropf kann auch kleiner werden. Der kretinédse Habitus 
wird durch die eintretende Abmagerung nur scheinbar gebessert. Dagegen ist 
der Einflu8 der Thyreoideamedikation auf die Taubstummheit und die Psyche 
kein nennenswerter. Die eifrigsten Verfechter der Schilddriisentherapie des 
Kretinismus geben bereits zu, da® nur die leichteren Symptome gebessert 
werden kénnen. Die Verschiedenartigkeit der therapeutischen Resultate sucht 
Falta>*damitzu erklaren, daB der Athyreosekomponente bei verschiedenen Indivi- 
duen und bei verschiedenen Endemien eine wechselnde Bedeutung zukommt. Die 
Noxe soll an verschiedenen Orten und zu verschiedenen Zeiten verschieden inten- 
siv wirken. Anhaltspunkte fiir diese Hypothese sind bisher nicht gefunden worden. 

Die therapeutischen Erfolge der Schilddriisenbehandlung des Kretinismus 
betreffen daher nur Besserungen leichter Falle, keine Heilungen. Der Kretine 
wachst, er hért vielleicht etwas besser, er bleibt aber trotzdem ein Kretin und 
wird niemals ein brauchbares Glied der Menschheit. Das einzelne Individuum 
kann méglicherweise beeinfluBt werden, niemals aber erfahrt auf diesem Wege 
der Kretinismus eine Einschrankung. Der Versuch einer Behandlung des 
Einzelindividuums kann aber gemacht werden. Die notwendige Vorsicht und 
genaue arztliche Beobachtung ist geboten. Man beginnt mit einer halben 
Schilddriisentablelte taglich und steigt bei guter Vertraglichkeit langsam auf 
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héchstens 3 Tabletten. Sobald die geringsten unerwiinschten Erscheinungen 
auftreten, die Pulszahl steigt, Ubelkeit, Brechneigung oder Inappetenz sich 
einstellt, muB die Gabe wieder verringert oder die Behandlung abgebrochen 
werden. Der Versuch soll mindestens 1 Jahr fortgesetzt werden. Siegert! rat 
gleichzeitig vegetabilische Kost und anfangs geringe Arsengaben (3 bis 
6 Tropfen Liquor arsen. Fowler). 

v. Wagner’ wiinscht die Einleitung der Behandlung in friithester Jugend. 
Die Diagnose des Kretinismus ist jedoch in dieser Zeit, wie bereits erwahnt, 
meist unméglich. Die Therapie auf alle Kinder eines durchseuchten Gebietes 
auszudehnen, wiirde gréBten Schwierigkeiten begegnen und ist keinesfalls 
gleichgiiltig. Siegert** schlagt vor, an alle kretinistischen wie kretinoiden oder 
nur mit Kropf behafteten Frauen in Kropfterritorien wahrend der Schwanger- 
schaft und der ganzen Lactation Schilddriisenpraparate zu verabfolgen, unter 
allen Umstanden aber, wenn diese Frauen bereits ein kretines Kind geboren 
haben. Taussig**® empfiehlt, solchen Frauen das gewohnliche Speisesalz durch 
Meersalz zu ersetzen, ebenso berichtet Ewald® iiber Vorschlage, den Be- 
wohnern von Kretinengegenden kleinste Dosen von Jod, etwa mit Salz zu- 
sammen, zu verabfolgen. 

An Versuchen, die angeblich fehlende Schilddriisenfunktion beim Kretinis- 
mus durch Implantation gesunder Driisen behufs Heilung der Krankheit zu 
ersetzen, fehlt es nicht. FE. Payr**® heilte in einem Falle von congenitalem Myx- 
édem einen Teil der miitterlichen Schilddriise in die Milz des Kindes ein. Eine 
voriibergehende Besserung war die Folge. v. Bramann*® berichtete iber die 
gleiche Operation bei 3 Kindern im Alter von 7 Jahren, welche an Myxédem 
mit Kretinismus litten. Um endemischen Kretinismus kann es sich in diesen 
Fallen wohl kaum gehandelt haben. Bei einer 25jahrigen Kretinen tiber- 
pfilanzten Enderlen und Borst** die Schilddriise einer 62jahrigen Frau mit 
Stiicken der Carotis und Vena facialis communis in die Art. brachialis und Vena 
cephalica. Infolge Unruhe der Patientin ging die Naht trotz Gipsverband auf 
und die Driise stieB sich ab. In zwei weiteren Fallen, einem 11jahrigen kretini- 
schen Madchen und einem 8jahrigen Knaben, wurden Schilddriisenstiicke auf 
die AxillargefaBe aufgepflanzt. Die Implantation gelang zwar, doch wurde der 
Schilddriisenteil rasch resorbiert. Eine allgemeine Anwendung diirfte keiner 
chirurgischen Methode beschieden sein. 

Wichtiger als die Behandlung des Einzelindividuums ware die Unter- 
driickung der Endemie, die Verhiitung der Krankheit durch prophylaktische 
MaBnahmen. Das radikalste Mittel ware nach v. Wagner’ das Verlassen des 
Ortes. Doch ware diese MaBregel ebenso unausfithrbar wie der Rat, alle 
schwangeren Frauen und die Kinder wahrend der ersten Lebensjahre an einem 
kretinenfreien Orte unterzubringen. Mit Riicksicht auf seine Theorie der 
Kontaktinfektion schlagt v. Kutschera®’ die Internierung aller Kretinen in 
eigenen Anstalten vor. Berechtigt ist der Vorschlag FE. Birchers™, die ge- 
fahrdeten Gegenden mit gesundem Trinkwasser zu versehen. Er hofft, daB die 
Sanierung der Wasserverhaltnisse in einigen Dezennien die Endemie, wenn 
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auch nicht zum volligen Verschwinden bringt, so doch erheblich eindammt. Die 
Zuleitung des Wassers auf weite Strecken und in die verstreuten, haufig in 
verschiedenen Hoéhen gelegenen Wohnhduser ware jedenfalls mit bedeutenden 
Kosten und groBen Schwierigkeiten verbunden. Eine genaue Untersuchung 
aller Trinkwasser in verseuchten Gegenden ware auf jeden Fall geboten. Der 
ausschlieBliche Gebrauch von gekochtem Trinkwasser oder von in Cysternen 
aufgefangenem Regenwasser ware leichter durchfihrbar. Weitere allgemeine 
hygienische MaBregeln und die Hebung der sozialen Zustande waren gleichfalls 
nicht auBer acht zu lassen. Das Verschwinden ausgebreiteter Endemieherde 
in Deutschland machen die Ansicht glaubhaft, daB die ErschlieBung des Ver- 
kehrs, das Entstehen von industriellen Unternehmungen in den endemischen 
Gegenden den Kretinismus wesentlich einschranken konnen. ,,Natiirliche Folgen 
der erwahnten Faktoren sind eben auch die Besserung hygienischer und sozialer 
Verhaltnisse und die Durchflutung der durchseuchten Gegend mit ge- 
siinderem Menschenmateriale. Alle schwerer Degenerierten sind fast stets fort- 
pflanzungsunfahig, die Zeichen leichter Degeneration verschwinden aber im 
Strome frischen Blutes der Eingewanderten.“ 
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Von Prof. Dr. Wilhelm Scholz, Graz. 
(Mit 13 Textabbildungen.) 


Unter dem Namen Myxddem wird eine Gruppe verwandter Krankheiten 
zusammengefaBt, welchen eine fehlende oder verminderte Leistung der Schild- 
driise zu grunde liegt. Der vollige Fortfall der Schilddriisenfunktion wird als 
Athyreoidose, die verminderte Funktion als Hypothyreoidose 
(Hypothyreoidismus, Hypothyreose) bezeichnet. 

In diese Krankheitsgruppe geh6ren: 

1. das idiopathische Myxédem; 

2. die Cachexia strumipriva, das operative Myxdodem; 

3. das congenitale und infantile Myxédem (sporadischer Kretinismus). 

Viele Autoren zahlen auch den endemischen Kretinismus dieser Krankheits- 
gruppe zu. 

Die genannten Krankheiten wurden in scharfen Gegensatz gebracht zu 
jenen, welche angeblich auf einer iibermaBigen Leistung der Schilddriise 
(Hyperthyreoidismus) beruhen, und als deren Hauptreprasentant der Morbus 
Basedowii genannt wird. Die Chondrodystrophia foetalis und verschiedene 
andere Formen des Zwergwuchses, welche vor ihrer richtigen Erkenntnis der 
Gruppe der Hypothyreoidose angereiht wurden, haben mit derselben keinen 
genetischen Zusammenhang. 


Historisches. 


Im Jahre 1870 machte Hilton Fagge* auf das Vorkommen von Krank- 
heitsfallen in England aufmerksam, welche dem Kretinismus ahnelten, sich 
aber doch von demselben wesentlich unterschieden. Die Kranken wiesen keinen 
Kropf auf, zeigten vielmehr palpatorisch einen vollkommenen Schwund der 
Schilddriise. Die Krankheit war nicht immer angeboren, sondern entwickelte 
sich haufig erst spater. 

Fagge nannte die Krankheit ,,sporadischen Kretinismus“. 10 Jahre 
vorher hatte bereits Curling** zwei ahnliche Falle beschrieben und bei der 
Obduktion das Fehlen der Schilddriise nachgewiesen. Englische, amerikanische 
und franzésische, spater auch deutsche Autoren bestatigten das Krankheitsbild 
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Am 24. Oktober 1873 berichtete Sir William Gull’® in der Sitzung der 
Clinical Society zu London auf Grund von fiinf beobachteten Fallen tber eine 
neue Krankheit, welche sich durch eine eigentiimliche Hautveranderung und 
psychische Stérungen kennzeichnete. Unter dem Titel: ,On a cretinoid state 
supervening in adult life in women“ erschien seine Darlegung im 7. Band der 
Verhandlungen obgenannter Gesellschaft. Gull erkannte sofort die Ahnlichkeit 
dieses Krankheitsbildes mit jenem des Kretinismus, insbesondere mit der von 
Fagge beschriebenen Form des sporadischen Kretinismus. Er verwies auch 
auf den bemerkenswerten Umstand, daB die Krankheit im Gegensatz zum 
sporadischen Kretinismus erst im spateren Lebensalter auftrete. 1878 beschrieb 
W. Ord zwei neue Krankheitsfalle gleicher Art. Bei der Obduktion hatte er 
Atrophie der Schilddriise und eine mucinés-gelatindse Beschaffenheit der 
Haut gefunden. Wegen dieser Veranderung der Haut nannte er die Krankheit 
Myxoedema. In Deutschland hatten Mosler* 1855 und Werner*** 1869 
ahnliche Falle beobachtet, aber erst spater beschrieben. Charcot** gab im 
Jahre 1881 der Krankheit den Namen Cachexie pachydermique. 
Lange blieb die Pathogenese des Leidens dunkel. Anfangs wurde die myxoide 
Entartung des Bindegewebes als die Ursache der Krankheit angesehen, welche 
auch das Gehirn in Mitleidenschaft ziehe. Spater hielt man das Leiden fir 
eine Nervenkrankheit, fiir eine Erkrankung des Riickenmarkes, des Sympathicus, 
ja sogar fiir eine Art Brightscher Krankheit. Das groBe Interesse, welches 
diese Krankheit erregte, erhellt daraus, daB die Clinical Society in London 
im Jahre 1883 eine eigene Myxéddemkommission wahlte, welcher die hervor- 
ragendsten englischen Arzte, u. a. Ord, Horsley, Semon, Halliburton, Mackenzie 
und Hadden angehorten. Diese Kommission priifte 109 Krankheitsfalle 
dieser Art walirend eines Zeitraumes von 4 Jahren. Vor dem Urteilsspruch 
dieser Kommission war jedoch das Ratsel durch andere Forscher geldst 
worden. 

Reverdin**® beobachtete 1882 einen eigentiimlichen kachektischen Zustand 
nach totaler Kropfexstirpation. Unabhangig hiervon und fast gleichzeitig war 
auch Kocher™ zu ahnlicher Erkenntnis gelangt. Die nach der Totalexstirpation 
des Kropfes auftretenden Krankheitserscheinungen Ahnelten dem Myxédem, sie 
wurden daher ,Myxoedéme postopératoire“ oder Cachexia 
strumipriva genannt. Den genauen Erhebungen von Lardy** und Ewald** 
zutolge ist eigentlich Kocher das Verdienst zuzuschreiben, die Kachexie erkannt 
und gewiirdigt zu haben. F. Semon** stellte im Jahre 1883 die Behauptung auf, 
daB Myxédem und Kretinismus verschiedene Entwicklungsstadien desselben 
Leidens waren, welches durch Verlust der Schilddriisenfunktion entstehe. Zahl- 
reiche Tierexperimente der Folgezeit brachten den Beweis, daB der Verlust der 
Schilddriise dem Myxédem ahnliche Symptome bedinge. Erwahnt muB werden, 
daB schon lange vor Reverdin die Gefahrlichkeit der Schilddrtisenexstirpation 
an Tieren und die durch die Operation entstehenden Folgen (Blédsinn) von 
Astley-Cooper (zitiert nach v. Eiselsberg) und Schiff** (1859) erkannt worden 
waren, das jedoch diese Versuche vollig in Vergessenheit gerieten. 
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I. Das tdiopathische Myxédem. 
Atiologie. 


Gewéhnlich unterscheidet man das Myxoedema adultorum, das Myxédem 
der Erwachsenen, von dem Myxoedema infantum, dem infantilen oder juvenilen 
Myxédem. Eine scharfere Altersgrenze kann diesbeziiglich nicht angegeben 
werden, denn in jedem Lebensalter, von frithester Kindheit an, kann die Krank- 
heit auftreten. Ein Unterschied entsteht erst dadurch, daB bei den im Kindes- 
alter Erkrankten deutliche Entwicklungsstérungen, hauptsachlich den Wuchs, 
die Physiognomie und die Geschlechtsorgane betreffend, auftreten, welche den 
spater Erkrankten fehlen. Im Grunde genommen ist die Abspaltung des 
congenitalen Myxddems, des sog. sporadischen Kretinismus, ebenfalls nicht 
notwendig, denn eine Sicherung, daB die Krankheit wirklich angeboren ist, 
‘kann nicht immer erbracht werden. 


Die Pathogenese der Erkrankung wird als gesichert angesehen. Als Ur- 
sache des Myxédems mu8 der Verlust der Schilddriisenfunktion bezeichnet 
werden. Als Beweis fiir diese Behauptung ist anzufiihren, daB bei Obduktionen 
Myxédematéser die Schilddriise atrophiert oder nicht entwickelt gefunden 
wurde, und bei Tieren verschiedenster Art durch Exstirpation der Glandula 
thyreoidea ein Krankheitsbild hervorgerufen wird, welches dem Myxédem 
auBerst Ahnlich ist. Unbeabsichtigt wurde dieses Experiment auch beim 
Menschen ausgefiihrt, indem bei Kropfoperationen die ganze Schilddriise in 
Unkenntnis der entstehenden Folgen entfernt wurde und nachher ein Leiden 
sich entwickelte, welches vom Myxddem nicht unterschieden werden konnte. 

Die Ursache fiir den Ausfall der Schilddriisenfunktion ist jedoch nicht 
bekannt. Als atiologische Momente werden heftige Gemiitsbewegungen, Sorge, 
Kummer, Schreck und Aufregungen u.s.w. angefiihrt. Bei Traumen, welche 
als auslésende Ursachen der Erkrankung verzeichnet wurden, ist nicht das 
korperliche, sondern das damit verbundene psychische Trauma mafgebend. 
Eine Erklarung, wie diese psychischen Momente das Myxédem hervorruien, 
ist nicht zu finden. Stérungen in dem Geschlechtsleben des Weibes werden 
gleichfalls als Ursache beschuldigt. Tatsachlich kommt das Myxédem bei 
Frauen haufiger als bei Mannern vor, und die Annahme, da Beziehungen 
zwischen den weiblichen Geschlechtsorganen und der Schilddriise bestehen, 
sind uralt. Englische und amerikanische Autoren fiihrten die Erkrankung aut 
eine vorausgegangene Geburt oder auf Stillen zuriick. Zahlreiche Geburten, 
insbesondere Fehlgeburten, endlich schwere Gebarmutterblutungen werden als 
Ursache angefiihrt. Ebensowenig wie diese Momente ist auch die Erkaltung 
als Veranlassungsursache haltbar. Buschan**, welcher eine Reihe von Fallen 
aus der Literatur anfiihrt, deren Ursache eine Erkaltung, insbesondere groBe 
Kalte gewesen sein soll, gibt als Notbehelf die Erklarung: ,,Vielleicht 1aBt 
sich annehmen, daB die plétzliche Riickstauung des Blutes bei Einwirkung 
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eine Hyperamie in der Schilddriise hervorruft, die wiederum Veranlassung zu 
einer Stérung ihrer normalen Funktion gibt“. Diese Erklarung ist allerdings 
ein schwacher Notbehelf! 

Die Tuberkulose wurde auch in Beziehung zum Myxédem gebracht. Pel” 
berichtet iiber haufiges Vorkommen von Tuberkulose in den Familien 
Myxédematéser, wahrend Greenjield** und Byrom-Bramwell -als Todes- 
ursache Myxédematéser dfter Tuberkulose fanden. v. Wagner’ beschuldigt 
Alkoholismus und Syphilis als atiologisches Moment. Er beobachtete 2 Falle 
im Anschlu8 an alkoholische Polyneuritis und 2 FAalle in Verbindung mit 
luetischer Erkrankung des Nervensystems. Mendel*” lenkt die Aufmerksamkeit 
auf luetische Erkrankung der Schilddriise. R. Kdhler* berichtet iiber einen Fall 
von Myxédem mit gleichzeitigem Gumma der Thyreoidea. Die geringe Anzahl 
diesbeziiglicher Falle liefert keinen Beweis, da Tuberkulose, Lues und Alkoho- 
lismus viel zu haufig vorkommen. Im Falle KéAler braucht nicht die Lues die 
Ursache des Myxédems gewesen zu sein, sondern das Gumma der Schilddriise, 
welches die Funktion der Driise aufhob. Nach einer antisyphilitischen Kur 
verschwand das Gumma und gleichzeitig das Myxédem. 

Buschan*® und de Quervain'*> machten auf die Moéglichkeit aufmerksam, 
da8 Myxédem in einzelnen Fallen infolge Ausfall der Schilddriisenfunktion 
durch eine akute Entziindung der Schilddriise hervorgerufen werden konnte. 
Er zahlt eine Reihe von Fallen der Literatur auf, in welchem sich Myxédem 
im Anschlu8 an eine Infektionskrankheit entwickelte, so z. B. nach Dysenterie, 
Pleuritis, Erysipel u.s.w. In ahnlicher Weise kénnte nach seiner Meinung 
auch die Syphilis ursachlich wirken. Jedenfalls waren in Zukunft genaue Er- 

hebungen zu pflegen, ob einem Myxédem nicht Infektionskrankheiten vor- 
- angingen. 

In einer gréBeren Zahl von Fallen entwickelte sich aus einer Basedowschen 
Krankheit Myxédem. Etwa 20 diesbeziigliche Falle finden sich in der Literatur, 
darunter 4 von Baldwin’ beschrieben. Mit Riicksicht auf die von vielen Autoren 
betonte antagonistische Natur dieser Krankheiten (Hyperthyreoidismus und 
Athyreoidismus) erscheint das Auftreten eines Myxédems nach Morbus Base- 
dowii nicht erklarlich. Buschan** glaubt: ,,hier diirfte die den Morbus 
Basedowii begleitende Anschwellung der Schilddriise zu einer Veranderung 
ihrer normalen Tatigkeit gefiihrt haben“. v. Wagner’ scheint es: ,,als witrde die 
Ruckbildung der Schilddriisenhypertrophie, der natiirliche Heilungsvorgang 
der Basedowschen Krankheit, zu weit gehen und in Atrophie der Driise um- 
schlagen“. 

Begreiflicherweise kann eine Geschwulst der Schilddriise, welche das 
Gewebe derselben zerstért, Myxédem veranlassen. Kéhler® und Ewald‘ be- 
schreiben einen Fall, in welchem eine Aktinomycesgeschwulst der Thyreoidea 
Myxédem hervorrief. Dagegen fand ich in der Literatur keinen sicheren Fall von 
Myxédem, welcher durch kropfige Entartung der Schilddriise entstanden 
ware, und doch spielt der Kropf beim Kretinismus, welcher dem Myxédem 
angeblich so nahe steht, eine wesentliche Rolle. Auch kommt der Kropf in jenen 
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Landern, in welchen Myxédem haufiger verzeichnet wird, gleichfalls nicht 
allzu selten vor. 

Der anhaltende oder intensive Gebrauch von Jodpraparaten soll in 
einigen Fallen Myxédem hervorgerufen haben. Buschan®* erklart das Auftreten 
dieser Krankheit durch eine Atrophie der Schilddriise infolge der Jodeinver- 
leibung. Ebenso unzuverlassig ist das Zuriickfithren des Leidens auf eine 
irihere Beschaftigung mit Cyankali, mit Sublimat sowie auf den haufigen Ge- 
brauch von Abfiithrmitteln u. s. w. 

Eine Ursache fiir das Myxdédem des hoheren Lebensalters ware 
vielleicht darin zu finden, da8 die Funktion der Schilddriise mit steigendem 
Lebensalter abnimmt, so daB es in einzelnen Fallen sogar zum Athyreoidismus 
kommt (Horsley**). Ewald** verweist direkt auf die groBe Ahnlichkeit vieler 
Erscheinungen der Alterskachexie mit jenem des Myxédems, ,,so daB man, wie 
Vermehren sagt, die Senilitat teilweise einer Degeneration der Schilddriise 
zur Last legen, und sie als ein exquisit chronisches Myxédem charakterisieren, 
wie umgekehrt das letztere als pramature Senilitat auffassen kann“. Erwahnt 
mu jedoch werden, daB Myxédem in den mittleren Lebensjahren verhAltnis- 
magig am haufigsten vorkommt. Es ware nicht unwahrscheinlich, daB8 auch 
die Arteriosklerose eine Rolle in der Atiologie der Krankheit spielt. Ich sah in 
zwei Fallen von Myxédem vorgeschrittene Arteriosklerose. 

Buschan** verneint eine nervése Belastung der Myxédematésen, wahrend 
Morbus Basedowii eine hochgradige nervése Pradisposition aufweist. Ewald** 
betont dagegen, daB Nervenkrankheiten in der Antezedenz ziemlich haufig, in 
etwa 25—30°/, (von 200 beobachteten Fallen), vorkommen. Ein hereditares 
Moment wird vielfach angenommen (nach Ord**® in 8°/,), ebenso iiber 
familiares Vorkommen berichtet. 


Vorkommen. 


Das weibliche Geschlecht erkrankt haufiger an Myxédem als das mann- 
liche. Von 202 Fallen, welche Buschan** zusammenstellte, waren 163 = 80°8°/, 
Frauen und 39 — 19-°5°/, Manner, nach Murray’ kamen auf 370 Frauen 
nur 55 Manner. Uber das Alter der Erkrankten orientiert folgende, von Buschan 
zusammengestellte Tabelle: 


Pee deiMyxéaems’ | 10-20 | 20~30 30-40 | 40-50 | 50-60 | 60-70 
ie AlereVOMiy wo aa. Jahren 

Myxddemkomitee ... . | 31% 16°6 % 32°3 % 270% 17°7 % 2:0 % 

US PFUAAEH —- -| 190% 35'7 % 23°8 % 13:0 % 4-7 % 

VBISCHOI gee wh Seer thts = 24:0 % 430% 20°3 % 10'1 % 26% 
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Die meisten Krankheitsfalle sind somit zwischen dem 30.—40. Lebensjahr 
zu finden, wahrend im héheren Alter die Zahl der Erkrankungen abnimmt. 

Das Myxédem kommt anscheinend in allen Landern, aber in ungleicher 
Haufigkeit vor. England und Nordamerika weisen die groBte Zahl der bekannt 
gewordenen Falle auf, doch ist auch in Frankreich die Erkrankung keine sehr 
seltene. Bei Juden und bei Negern wurde Myxédem ebenfalls beobachtet. In 
einzelnen Teilen Englands, vorwiegend in den nérdlichen, in Schottland, der 
Bretagne scheint das Myxédem sogar gehauft vorzukommen, wahrend in 
anderen Landern, besonders aber in den Gegenden, in welchen der Kretinismus 
endemisch ist, das Myxédem als groBe Seltenheit angesehen werden muB. 
In der kretinenreichen Steiermark ist das Myxédem auBerordentlich selten. Das 
gehauftere Auftreten der Erkrankung in einigen Gegenden berechtigt nicht, von 
einer Endemie zu sprechen. Buschan* bezieht sich in seiner Statistik (1896) 
auf 202 Falle der Literatur, von welchen auf Deutschland kaum 2 Dutzend 
kommen, Murray (1900) auf 370 Falle. Aus der Zahl der verdffentlichten 
Falle kann natiirlich nicht auf die Zahl der wirklich vorkommenden Fa€lle 
geschlossen werden, da die letztere, seit genauer Kenntnis der Krankheit in 
weiteren Arztlichen Kreisen, eine viel hohere ist. 


Symptome. 


Das Myxédem ist eine chronische Krankheit, welche sich so allmahlich 
und schleichend entwickelt, daB anfangs weder der Kranke noch seine Um- 
gebung eine Veranderung bemerkt und der Beginn der Erkrankung vielfach 
nicht sicher angegeben werden kann. Das sinnfalligste Merkmal ist die 
Veranderung der Haut, insbesondere jener des Gesichtes. Eine 
Schwellung macht sich bemerkbar, das Gesicht erscheint gedunsen. Die Lider, 
vorwiegend die oberen, schwellen, die Lidspalte wird enger, die Nase wird 
breit und plump und die Lippen erscheinen aufgeworfen und verdickt. Im 
weiteren Verlaufe wélben sich die genannten Gesichtspartien wulstartig vor, 
die Nasolabialfalten verschwinden, die Unterlider und die Backen hangen 
sackartig herab und das Kinn wird massiger. Der Gesichtsausdruck wird all- 
mahlich eigentimlich stupid, plump, starr und kretinenhaft. Die Lidspalte 
wird durch die wulstférmig vorgewolbten Lider oft so enge, da® das Sehen 
erschwert wird. Nase, Lippen und Wangen farben sich zuweilen livid, 
wahrend die iibrige Gesichtshaut blaB, gelblich- oder schmutzigweiB erscheint. 
Die Stirnhaut schwillt gleichfalls, so daB die Falten verschwinden, in anderen 
Fallen ist eine starkere Runzelung derselben mit hochstehenden Augenbrauen 
bemerkbar (Murray**"). Das Mienenspiel geht vollig verloren, die Kranken 
sehen ausdruckslos, schlafrig, bléde aus. 

In einzelnen Fallen schwillt die Haut des ganzen Kérpers, in anderen 
nur an einzelnen Teilen. Zumeist werden auch die Hande plump, der Hand- 
rucken wird polsterartig aufgetrieben, ebenso die Finger, welche dadurch dick 
und kurz erscheinen. Die Hande sehen dann unformig, tatzenartig aus. In 
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gleicher Art schwellen die FiiBe, besonders der FuBriicken, wie bei einem Odem. 
Handschuhe und Schuhe werden zu klein. Die Streckseiten der Extremitaten, 
die Ellbogen und Kniegelenke sind vorwiegend an der Schwellung beteiligt, 
weiterhin die seitlichen Halspartien, aber auch die Haut der Brust, des 
Riickens und Bauches verdickt sich. Die Schliisselbeingruben wélben sich vor, 
der Nacken schwillt an, so daB die Halskonturen verloren gehen und der dicke 
Kopi direkt auf dem Rumpf zu sitzen scheint. Der ganze Korper erhalt in 
extremen Fallen ein massiges, plumpes Aussehen, welches noch mehr durch 
die schwerfalligen Bewegungen auffallt. Gewohnlich verandert sich zuerst die 
Haut des Gesichtes. In mehr oder minder langer Zeit breitet sich die Schwellung 
auf die iibrigen Teile der Haut aus. Selten beginnt die Veranderung an der 
Haut der unteren Extremitaten, um sich allmahlich nach der oberen Korper- 
halfte auszubreiten. Bei fortschreitender Erkrankung nehmen zumeist auch die 
Schwellungen zu, doch kommt auch zuweilen ohne therapeutische Beeinflussung 
_ voriibergehend eine Abnahme derselben vor. Bei kalter Witterung nimmt die 
Schwellung éfter zu, bei warmer ab. Die geschwellte Haut fiihlt sich eigentiim- 
lich derb und prailelastisch an, nach Ewald**, wie harter Speck, nach Mosler”, 
wie erstarrte Gelatine. Beim Eindruck des Fingers entsteht keine Delle, wie 
bei gewohnlichem Odem. Die Haut ist von ihrer Unterlage wenig verschieblich. 
Das Aussehen der Haut ist blaB, hochgradig anamisch, oft mit einem Stich ins 
Gelbliche oder Graue, es wird als porzellanartig, alabasterahnlich, als wachsern 
bezeichnet. Die Haut der Extremitaten ist zuweilen marmoriert, an den 
periphersten Teilen blaurot und fiihlt sich kalt an. Die myxédematése Haut ist 
immer trocken, rauh und schuppt stark. Meist ist die Abschuppung eine kleien- 
férmige, selten lamellése. Beim Waschewechsel kann ein wahrer Schuppen- 
regen aus der WAasche fallen (Schotten***). Die Abschilferung, im Winter meist 
am starksten, betrifft die gesamte Korperoberflache, auch den Kopf, den Gehdor- 
gang und selbst das Trommelfell. Durch die ununterbrochene Schuppung 
wird die Haut dick und rissig. Wahre Odeme an den unteren Extremitaten stellen 
sich im vorgeschrittenen Stadium ein. Vor dem Tode kénnen auch die Schwel- 
lungen zuriickgehen. Die Haut wird sodann runzelig, schlaff und legt sich in 
dicke Falten. 

Die Trockenheit der Haut ist auf ein Versiegen der SchweiB- 
sekretion zuriickzufiihren. Die Perspiratio insensibilis ist nach Leichten- 
stern®® auf 40—60°/, der Norm herabgesetzt. SchweiBausbruch 1a4Bt sich auch 
durch die gewéhnlichen Mittel nicht erzeugen, kaum eine feuchte Haut. Auch 
die Sekretion der Talgdriisen ist auffallend vermindert. Tiemann** fand einen 
auBerordentlich hohen Leitungswiderstand der Haut gegen den elektrischen 
Strom, Erb*? dagegen ein normales Verhalten. Bemerkenswert ist auch der 
starke Haarausfall der Myxédemkranken. Der Schwund des Haupthaares 
kann bis zur Kahlkdpfigkeit fiihren, dicke Haarzépfe der Frauen schwinden 
bis auf diinne Strahne. Die Haare werden trocken, verlieren den Glanz und 
die Elastizitat, sie brechen leicht. Die Augenbrauen, die Wimpern, der Bart, 
seltener die Achsel- und Schamhaare fallen aus. Die Bebaarung der mann- 
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lichen Brust und der Extremitaten schwindet, selbst die Flaumhaare gehen 
aus, so daB die Haut in solchen Fallen ein eigentiimliches Aussehen gewinnt. 
Zimweilen bleibt das Haupthaar vom Ausfalle verschont, und die ubrigen Haare 
schwinden. 

Die Nagel der Finger und Zehen werden rissig, oe und 
brechen leicht. 


Fig. 14. 


H. K. 17 Jahre alt. Myxddem. (Eigene Beobachtung.) 


Die Schleimh€aute zeigen in vielen Fallen ahnliche Veranderungen 
wie die Haut. So ist die Schleimhaut des Mundes, des Rachens, des Kehlkopfes 
und der Nase geschwollen und bla8. Das Zahnfleisch ist aufgelockert, geschwellt 
und blutet leicht. Die Zunge ist dick, voluminés, rissig, mit tiefen Zahn- 
eindriicken versehen und schwer beweglich. Sie fillt die Mundhdhle aus. 
Das Schlingen und Sprechen ist dadurch wesentlich beeintrachtigt. Die Sekretion 
der Schleimhaute ist gleichfalls verringert. Die Kranken klagen iiber Trocken- 
heit im Munde, Foetor ex ore ist recht haufig wahrzunehmen. Zuweilen soll 
die Tranensekretion verringert sein. 

Die Zahne werden oft carids und fallen leicht aus. Die schwere 
Beweglichkeit der Zunge veranlaBt schmutzige Zahnbelege. Einzelne Autoren 


berichten auch tiber ein Anschwellen der Schleimhaute des Genitales und 
des Rectums. 
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Neben den Hautveranderungen ist als gleich wichtiges charakteristisches 
Symptom des Myxédems die Beeintrachtigung der psychischen 
Fahigkeiten anzutfiihren. Eine geistige Tragheit wird fast nie vermiBt. 
Anfangs klagen die Kranken nur iiber Miidigkeit und Mattigkeit, iiber die 
groBe Anstrengung, welche ihnen die geringste Bewegung verursacht. Bald 
aber zeigt sich Gleichgiiltigkeit und Teilnahmslosigkeit; ein Bediirfnis nach 
Ruhe und Schlaf stellt sich ein. Die Kranken sitzen still und schlaff zusammen- 
gesunken da, sie dammern oder schlummern, antworten ungern auf Fragen und 
entbehren der friiheren Willenskraft und des Entschlusses. Es besteht keine 
Melancholie, zum mindesten anfangs keine Einschrankung der Intelligenz, 
wohl aber Bediirfnis nach Ruhe. Selbst auf die Nahrungsaufnahme vergessen 


* 


Fig. 15. 


MyxGdem. 40 Jahre alt. Vor und nach der Behandlung. (Nach Hertoghe.) 


die Kranken, sie auBern keinen Hunger, sie sitzen vor der vollen Schiissel 
und halten den Léffel in der Hand, ohne zu essen. Sie heben hinabgefallene 
Gegenstande nicht auf, sie halten das Buch, ohne zu lesen, u.s.w. Das Ge- 
dachtnis hat anfangs selten gelitten, das Urteilsvermégen ist erhalten, die 
Auffassung und der logische Gedankengang unverandert. Die Kranken sind 
sich ihrer krankhaften Veranderungen bewuB8t, sie schamen sich ihres ver- 
anderten Aussehens, ihrer Schwerfalligkeit und geistigen Tragheit und sind 
deshalb ungesellig und scheu. Beim Fortschreiten der Erkrankung leiden aber 
die geistigen Fahigkeiten. Das Gedachtnis fiir nahe liegende Ereignisse seit der 
Erkrankung nimmt ab, wahrend es fiir fernere Zeiten noch erhalten bleibt. 
Die Perceptionsfahigkeit wird geringer, ebenso die Konzentration des Ge- 
dankens. Es ist schwer oder bedarf intensiver Reize, um die Kranken aus 
ihrer Lethargie zu erwecken. Die Urteilskraft schwindet, die Kranken werden 
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miBtrauisch und stérrisch. Nur in wenigen Fallen entwickelt sich, zumeist 
nach jahrelangem Bestehen der Krankheit, Demenz oder schwere psychische 
Stérungen. Das Hinbriiten kann bei geringem Reiz bereits in hochgradige 
Erregung umschlagen. Die Myxédemkommission fand in der Halite aller 
Falle Psychosen, und zwar in 22°/, akute Geistesstérungen und in 14°/, Wahn- 
vorstellungen und Halluzinationen. Die Kranken schreien, Zornausbriiche 
stellen sich ein, ebenso auch hochgradige Erregungszustande mit Verfolgungs- 
und GréBenideen. Periodisch auftretende Tobsuchtsanfalle wurden ebenfalls 
gelegentlich beobachtet. Nach v. Wagner’ haben die Wahnideen den Cha- 
rakter von Beeintrachtigungsideen, psychische Zwangszustande sind verhaltnis- 
makig haufig. Er fiihrt die auffallig oft beobachtete Agoraphobie auf das 
Zwangmakige des Denkens in Verbindung mit der Unbeholfenheit der Kranken 
zuriick. Anfangs kénnen die Wahnideen von den Kranken noch korrigiert 
werden. Auch typische Bilder von echter Melancholie sind in den spateren 
Stadien der Erkrankung beschrieben worden. Wahrend der Psychose kann der 
Wille zur Gewalttatigkeit vorhanden sein, doch kommt es, dem Charakter der 
Erkrankung entsprechend, nicht zu derselben. So bestand in einigen Fallen 
der Trieb zum Stehlen und Vagabundieren, der Antrieb Fiirchterliches zu 
begehen, der Drang zum Selbstmord; trotzdem tiberwiegt die Energielosigkeit. 
Die psychischen Stérungen kénnen ohne Behandlung wieder schwinden, um 
gegebenenfalls wiederzukehren. Sie koénnen auch dem Myxédem vorangehen, 
bzw. vor den charakteristischen Hautsymptomen einsetzen (Pilcz***). Uber das 
Auftreten von epileptiformen Krampfen, ttber Hemiplegie und Hemianasthesie 
im Verlaufe von Myxédem berichtet Hirsch®’. Vielfach schwinden die Er- 
regungszustande vor dem Tode und machen einer fortschreitenden Somnolenz, 
einem geistigen Torpor Platz. Whitwell*** teilt Falle von agonalem Koma und 
Krampfen mit. Diese Anfalle von Koma bezieht Hertoghe’” auf eine myxédema- 
tése Infiltration des Gehirns und macht darauf aufmerksam, daB dieselben 
leicht mit uramischen Anfallen verwechselt werden kénnen. Schwerere Psychosen 
diirften im Verlauf des Myxédems jetzt nur mehr sehr selten zur Beobachtung 
kommen, da ein frihzeitiges Erkennen der Krankheit und eine erfolgverheiBende 
Therapie deren Auftreten verhiitet. 

Neben den psychischen Stérungen kommen verschiedene nervése 
Symptome gelegentlich zur Beobachtung. Vor allem sind Neuralgien an 
den verschiedensten K6rperstellen zu nennen. Haufig sind Kopfschmerzen, 
welche sich bald in der Stirn-, bald in der Scheitel-, bald in der Hinterhaupt- 
gegend lokalisieren, auBerdem Schwindel und Ohrensausen. Parasthesien, in 
Form von Ameisenlaufen, Brennen, dann Gefiihl von Taubsein oder Einge- 
Schlafensein der Glieder u. dgl.m. kommen vor. Die Kranken sind gegen Kalte 
uberempfindlich und klagen itber Verschlimmerung der Schmerzen durch 
Kalte. Anasthesien sind selten. Die Hautsensibilitat ist erhalten, aber abge- 
stumpit, die Sensibilitatsleitung verlangsamt. Mit Recht bezieht v. Wagner*** 
die verlangsamte Reaktion auf den geistigen Torpor und nicht auf verspatetes 
Eintreten der Empfindung. 
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Nach Ewald* ist die Koordinationsfahigkeit vermindert. Gewohnlich sind 
alle Reflexe, auch die Patellarreflexe, vorhanden. Zuweilen sind dieselben 
trage, fehlten aber in einigen Fallen vollstandig. Die Hautreflexe fand 
Hamilton®® gesteigert, wahrend viele andere Autoren iiber ein Fehlen derselben 
berichten. 

Wichtiger als die sensiblen Stérungen sind die Erscheinungen seitens des 
motorischen Apparates. Als hervorstechendes Symptom des Myxédems ist die 
allgemeine motorische SchwAache anzusehen. Die Bewegungen sind 
langsam, schwerfallig, kraftlos und unbeholfen. 

Lahmungen sind gewoéhnlich nicht vorhanden, aber das Gefiihl von Schwere 
in den Gliedern, die geistige Tragheit, die fehlende Energie verhindern jede 
rasche Bewegung. Die Kranken ermiiden leicht und sind daher zu einer regel- 
mafBigen Tatigkeit nicht zu bringen. Das Aufrichten im Bette, das Erheben vom 
Sitz gilt als unerhérte Anstrengung. Der Gang ist plump, tappend und 
watschelnd, wie beim Kretin. 

Die Kranken gehen vorniibergebeugt, unsicher, und fallen leicht hin. 
Wie bereits erwahnt, ist auch die Mimik gering. Die Veranderungen der Haut 
und die psychischen Stérungen sind wohl die Ursache dieser motorischen Trag- 
heit. Die Schrift ist plump. Die Kranken schreiben nur sehr ungern, aufer- 
ordentlich langsam und haufig absetzend. Die elektrische Erregbarkeit der 
Muskulatur wurde von Hun-Prudden”® und Abrahams' herabgesetzt, von 
Manasse** und Rumpel**® normal gefunden. Erhéhte mechanische Erregbar- 
keit der Muskulatur konstatierte Krdpelin**, Erb*® dagegen eine Herabsetzung. 

In vorgeschrittenen Fallen von Myxédem sind auch Sprach- 
sté6rungen nicht selten. Wie bereits frither erwahnt, sind die Kranken einsilbig, 
sie sprechen nur sehr ungern, meist kurz, auBerordentlich langsam und gedehnt, 
so daB zwischen den Silben Pausen entstehen. Buschan*® fihrt die Stérungen 
der Sprache in erster Linie auf eine Veranderung der lautbildenden Organe 
bei ungeniigender Innervation zuriick und glaubt, daB dieselben so charak- 
teristisch sind, daB man aus der Sprache bereits die Diagnose stellen kann. 
Meltzer®® schildert den Zustand ,,als ob die Sprachwerkzeuge eingefroren 
waren“. Die Stimme ist leise, heiser, oft undeutlich, auffallend tief und monoton. 
Die Fahigkeit zum Singen ist geschwunden. 

Die Sinnesorgane sind beim Myxédem gleichfalls in Mitleidenschaft 
gezogen. In einem grofen Teil der Falle ist Schwerhdrigkeit vorhanden. Die- 
selbe beruht vielleicht auf einer myxddematésen Veranderung der Schleimhaute, 
wie solche v. Wagner» *? und G. Alexander? im Ohr von Kretinen gefunden 
haben wollen. Genaue Untersuchungen des Gehérorganes Myxédemkranker fehlen 
bisher. Der Geruchsinn ist ebenfalls haufig abgestumpft, und Hammond 
berichtet iiber eine Steigerung der Geruchsempfindung. Auch der Geschmack 
ist beeintrachtigt. Perverse Geschmacks- und Geruchsempfindungen sollen 
zuweilen vorkommen. Die myxédematiése Veranderung der Schleimhaute ist 
die wahrscheinliche Ursache der Anomalie beider Sinnesorgane. Das Auge 
verliert in einzelnen Fallen gleichfalls seine Scharfe, das Gesichtsfeld ist kon- 
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zentrisch eingeengt. Opticusatrophie, Neuroretinitis, Odem der Retina wurde 
vereinzelt beobachtet. 

Die Atmungsorgane weisen keine charakteristischen Merkmale auf, 
ebenso ist von Seite des Circulationsapparates nur weniges zu be- 
richten. Pathologische Befunde am Herzen sind nur zufallig. Der SpitzenstoB 
ist bei myxddematéser Veranderung der Haut schwach fihlbar, die Herztone 
meist sehr leise. Der Puls ist klein, schwach tastbar, leicht unterdritckbar, eher 
verlangsamt. 

Myxédemkranke klagen oft iiber Verdauungsstérungen. Sie 
leiden an Appetitmangel, an Ubelkeiten, zuweilen an Erbrechen und Meteoris- 
mus. Das Durstgefiihl ist haufig gesteigert. Ein trager Stuhlgang ist meist 
vorhanden, selten Diarrhée. Garnier und Lebret** fanden die Funktionen der 
Niere, Leber und des Darmes auffallend verlangsamt. Methylenblau wurde 
durch Darm und Niere wesentlich langsamer als normal ausgeschieden. 

Der Geschlechtstrieb ist in den meisten Fallen erloschen. 
Menstruationsstérungen werden haufig beobachtet. Gewohnlich sind die Menses 
unregelmaBig und sparlich, zuweilen kommt es auch zur vorzeitigen Menopause. 
Nur in wenigen Fallen wird itiber starke Blutungen berichtet. Die Geschlechts- 
organe, vorwiegend die weiblichen, weisen atrophische Veranderungen auf, da- 
gegen wurden die Mammae in einigen Fallen als auferordentlich stark ent- 
wickelt angegeben. Wie bereits erwahnt, schwinden wahrend des Bestehens 
der Krankheit die Schamhaare, und die Haut der Genitalien zeigt die myx- 
dédematdése Veranderung. Myxédemkranke sind nicht steril. Kirk*® beobachtete 
eine Kranke mit 13, eine andere mit 8 Kindern im Verlaufe des Leidens. Hun 
und Prudden™ zahlten bei 64 verheirateten Frauen mit Myxddem 300 Kinder 
und 29 Aborte. 

Unter den Symptomen des Myxédems wird das Fehlen der Schilddriise 
angefiihrt. Die Atrophie dieses Organes kann durch Palpation aber nie ein- 
wandfrei sichergestellt werden. 

Die Korpertemperatur Myxédematiser ist sehr haufig subnormal. 
Die Kranken klagen ohne Notwendigkeit itber Kalte, lieben warme Kleider und 
die Nahe des stark geheizten Ofens. Der Schlaf ist fast nie gestért, meist tief 
und von langer Dauer. 

Das Blut wurde in einer gréBeren Zahl von Fallen (s. Buschan”® und 
A, Magnus-Levy**) untersucht. Zunachst wurde eine herabgeminderte Zahl 
von roten Blutkérperchen und ein geringer Hamoglobingehalt des Blutes 
gefunden. Gelegentlich sind aber auch hohe Werte nachgewiesen worden 
(Magnus-Levy: 5,600.000 Erythrocyten und 97°/, Hamoglobin). Abnorme 
GréBen der roten Blutkérperchen bis fast 10 u wurden in einem Falle beob- 
achtet. Lebreton und Vaquez*' fanden einzelne kernhaltige rote Blutkérperchen 
und Eosinophilie. Uber das Verhalten der weiBen Blutkérperchen liegen vollig 
widersprechende Befunde vor. Haufiger wird iiber Leukocytose berichtet, Bence 
und Engel™ beobachteten in 5 Fallen Lymphocytose und Eosinophilie, welche 
sie auf eine lymphoide Metaplasie des Knochenmarkes bezogen. Die Eosino- 
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philie entsteht nach ihrer Ansicht infolge der durch das Myxédem in die 
Circulation gelangten positiv chemotaktischen Substanzen. Auch Huguenin*** 
konstatierte in 3 Fallen von Myxédem eine betrachtliche Vermehrung der 
eosinophilen polymorphkernigen Leukocyten. TA. Kocher**’ fand fast immer 
Leukopenie, Verminderung der neutrophilen Leukocyten und relative und 
absolute Lymphocytose (30—40°/,). Eosinophilie war selten. Das Blut zeigte 
Beschleunigung der Gerinnung. Uber ein ahnliches Blutbild berichtet auch 
Fonio***. Hamorrhagien der Haut und Schleimhaute sollen nicht selten sein. 

Die Menge des Harns ist in der Regel vermindert, nur ausnahmsweise 
wird tiber eine Vermehrung berichtet. Letztere ist gewohnlich das Zeichen einer 
Besserung, bzw. Heilung nach entsprechender Therapie. Das specifische Gewicht 
ist meist niedrig, selten hoher als normal. In vielen Fallen (nach Pel in 20°/,, 
nach Ewald** in einem Sechstel der Falle) wird im Harn Eiwei8 nachzuweisen 
sein, gewohnlich handelt es sich nur um Spuren. Bei thyreoidektomierten Tieren 
-wird gleichfalls haufig EiweiBausscheidung gefunden. Von Byrom-Bramwell” 
wurde einmal nur Serumglobulin bei fehlendem Albumin und in einem anderen 
Falle reichlich Pepton gefunden. In einem Falle von infantilem Myxédem fand 
Guérin (zitiert nach Buschan**) ein ,,Nucleoalbumin von ganz besonderer, 
bisher noch nicht bekannter Art’. Mucin wurde nur in einem Falle von Bram- 
well?* im Harn Myxédemkranker nachgewiesen. Zucker wurde bei Myxédem 
in einigen Fallen gefunden (Campbell, Jiirgens’”, Bramwell*, Magnus- 
Levy*, Luxemburg*’). Auch alimentare Glykosurie nach geringen Gaben von 
Sirup wurde beobachtet (Garnier und Lebret’*). Diese gelegentliche Glykosurie 
steht in Widerspruch mit der Ansicht von Magnus-Levy®*, welcher auf Grund 
eigener und fremder Untersuchungen des Harns bei Schilddriisenerkrankungen 
annahm, ,,daB eine Verstarkung der Schilddriisenwirkung im Ké6rper den 
normalen Verbrauch der Kohlenhydrate, oder, vorsichtiger ausgedriickt, die 
vollstandige Retention des Zuckers im Organismus erschwert“. Die im Harn 
Myxédematéser gefundene Zuckermenge war stets gering (im Falle von 
Magnus-Levy 0-1—0-2°/, Glucose, nachgewiesen durch Drehung, Reduktion, 
Garung und Osazon). 

Von besonderem Interesse ist das Verhalten des Stoffwechsels bei 
Myxédem. Der Gesamtstoffwechsel ist herabgesetzt. Trotz geringer Nahrungs- 
aufnahme ist keine Korpergewichtsabnahme, eher eine Zunahme nachweislich. 
Der Stoffumsatz ist geringer als der kérperlichen Tragheit der Kranken ent- 
sprechen wiirde, in schweren Fallen wird kaum die Halfte der Norm erreicht. 
In Ubereinstimmung mit der meistens geringen Nahrungsaufnahme ist auch 
der Stickstoffumsatz unbedeutend (Leichtenstern®, F, Vermehren***, G. Treu- 
pel'*®, Magnus-Levy*). In den Versuchen von A. Steyrer*** richtete sich die 
Calorienproduktion des Myxédematésen nach der Nahrungszufuhr und blieb 
der Stickstoffumsatz bei verhaltnismaBig groBer Nahrungszufuhr gering. In 
solchem Falle kann daher Stickstoffansatz erfolgen. Magnus-Levy* glaubt, 
daB ein Teil des wahrend des Versuches im Korper zuriickgehaltenen Stick- 
stoffes nicht in den Zellen, sondern in den krankhaften, die Gewebe durch- 
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trinkenden Saften Platz findet. Durch die geringe Nahrungsaufnahme wird der 
verringerte EiweiBumsatz ausgeglichen. 

Der Sauerstofiverbrauch war nach Magnus-Levy® in 4 Fallen in der Ruhe 
auf die Halfte der Norm herabgesetzt, in 3 Fallen aber vermindert. Der Gas- 
wechsel ist im allgemeinen niedrig. v. Bergmann*® beriicksichtigte neben einer 
exakten Stoffwechselbilanz auch die respiratorische Ausscheidung und fand 
den Stoffumsatz auBerordentlich gering. 

Uber die Verteilung des Stickstoffes im Urin Myxédematéser sowie iiber die 
verschiedenen Aschenbestandteile des Harns liegen zahlreiche Untersuchungen 
vor. Die erhaltenen Resultate stimmen jedoch nicht iiberein, so daB eine richtige 
Beurteilung dieser Verhaltnisse nicht méglich ist. Eine kurze Ubersicht der 
Befunde sei nachfolgend gegeben. 

Die Ausscheidung des Harnstoffes im Urin Myxédematéser ist an- 
scheinend normal. Nach Ord und White™, Haushalter und Guérin®, Widal 
und Javal* und Houghhardy und Langstein®’ schwankt der Stickstofi des 
ausgeschiedenen Harnstoffes zwischen 80—95°/, des Gesamtstickstoffes. 
Fournier*®, Ponndorf***, Hadden®"’, Harley, Mendel*** und Mosler* fanden 
relativ niedrige Werte, Erb*? und Treupel**® dagegen reichliche Harnstoffaus- 
fuhr. Der Gehalt des Harns an Ammoniak ist gegen die Norm nicht ver- 
andert (Magnus-Levy*, Houghhardy und Langstein®’). Die Harnsaure- 
ausscheidung ist auffallend niedrig (Mosler**’). Magnus-Levy** und Haus- 
halter und Guérin® fanden eineVermehrung, und Abrahams* und Kowdlewski** 
eine betrachtliche Zunahme der Urate. Die Aminosdaurefraktion ist 
nach Houghhardy und Langstein®* normal. In einem Falle von Myxdédem 
bestimmte Magnus-Levy** auch die Alloxurbasenausscheidung und fand nach 
einer allerdings nicht einwandfreien Bestimmungsmethode héhere Werte. 

Auch die Aschenbestandteile des Harns weisen bei Myxédem keine wesent- 
lichen Unterschiede gegen die Norm auf. Der Gehalt an Phosphorsaure 
wird als vermindert angegeben (Mosler**, Ponndorj**, Rief**"). Magnus- 
Levy** fand die Phosphorsaure im Urin und den Faeces in normaler Menge. 
Uber den Stoffwechsel der alkalischen Erden liegen nur sehr wenig 
Zahlen (Magnus-Levy*, Haushalter und Guérin®, Houghhardy und Lang- 
stein®’) vor, welche kein abschlieBendes Urteil gestatten. Die Chloraus- 
scheidung im Harn ist nach Mosler’ vermindert, nach Haushalter und 
Guérin® vermehrt. Benjamin und Reuf* konstatierten eine Verminderung der 
Phosphorausscheidung, dagegen keine des Calciums und Chlors. Die Aus- 
nutzung der Nahrung kann als normal bezeichnet werden. Vermehren*® fand: 
eine schlechte Ausnutzung von Stickstoff, Andersson* von Stickstoff und Fett. 


Verlauf der Krankheit und Prognose. 


Das Myxédem ist eine ausgesprochen chronisch verlaufende Krankheit. 
Sie beginnt so allmahlich, daB® sie anfangs nicht erkannt werden kann. Oft 
erreicht sie erst nach vielen Jahren den Héhepunkt der Entwicklung mit den 
friher geschilderten ausgepragten Symptomen. Anfangs sind nur geringe 
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Ubelkeiten, Appetitlosigkeit, Verstopfung, auffallendes Kaltegefithl, Mattig- 
keit, Schlafsucht und allgemeines Unwohlsein als Klagen der Kranken zu ver- 
zeichnen. Die beginnende und langsam zunehmende Gedachtnisschwache falit 
meist nicht auf. Das erste die Diagnose sichernde Krankheitssymptom ist die 
charakteristische Hautveranderung. Blaise’’ berichtet zwar iiber einen Fall, 
in welchem die myxédematése Hautschwellung erst 16 Jahre nach Beginn der 
Erkrankung auftrat. Die Hautschwellung macht sich zumeist im Gesichte 
bemerkbar, insbesondere in der Mitte desselben, den Augenlidern, der Nase und 
den Lippen. Die psychischen Symptome setzen ebenfalls allmahlich, in ver- 
schieden langem Zeitabschnitt ein. Leichte Formen, welche zumeist nur geringe 
Hautveranderung, aber keine ausgepragten psychischen Symptome aufweisen, 
werden als Myxoedema frustrum (Myxoedéme fruste, Hypothyroidie 
bénigne chronique) bezeichnet. 

Ohne therapeutischen Eingriff ist der Ausgang der Krankheit ein lang- 
sames Siechtum. Wenn nicht eine zufallige Krankheit den Exitus herbeifiihrt, 
_kénnen die bedauernswerten Kranken zwei bis drei Jahrzehnte dahinsiechen. 
Morvan*** berechnete in der vortherapeutischen Zeit die durchschnittliche 
Lebensdauer mit 16'/, Jahren. Ein rapider Verlauf (Schwaf**" +/, Jahr) ist 
selten. Marasmus, Herzschwache oder interkurrente Krankheiten (Pneumonie, 
Tuberkulose) waren in jener Zeit, als eine erfolgreiche Therapie unbekannt war, 
die Todesursachen. 

Uber das von einigen Autoren beschriebene Spatstadium des Myxédems, in 
welchem die Schwellungen der Haut verschwinden, die Haut welk und faltenreich 
wird, die iibrigen Symptome, insbesondere die psychischen Stérungen aber fort- 
bestehen, fehlen einwandfreie Schilderungen. Jedenfalls wurde dieses atrophische 
Stadium nur in friherer Zeit, welche keine erfolgreiche Therapie kannte, in 
seltenen Fallen beobachtet. 

Die Prognose galt einst, da eine specifische Therapie noch unbekannt 
war, als ungiinstig. Nur in wenigen Fallen wurde damals eine Heilung beob- 
achtet. Seit Einfithrung der Schilddriisenbehandlung ist die Prognose nicht 
mehr ungiinstig. Eine vollstandige und bleibende Heilung ist jedoch nur in 
einem kleinen Teil der Falle modglich. Bei Aussetzen der Therapie rezidiviert 
die Erkrankung, so daB die Kranken eine fortdauernde Behandlung bendtigen. 


Diagnose. 

In ausgesprochenen Fallen und in vorgeschrittenem Stadium des Myx- 
ddems bereitet die Diagnose keine Schwierigkeit. Im Beginne der Erkrankung, 
besonders bei noch fehlenden oder wenig ausgepragten Hautveranderungen 
ist das Erkennen schwierig. Die Gemiitsverstimmung, Tragheit, Schwerfallig- 
keit, das blasse Aussehen des Kranken bieten anfangs selten Veranlassung, an 
Myxédem zu denken. Sobald aber die eigentiimliche Schwellung der Gesichts- 
haut deutlich wird, braucht kein Zweifel iiber die Diagnose mehr zu bestehen. 

Odeme der Haut bei chronischer Nephritis sind differentialdiagnostisch 
nicht schwer vom Myxédem zu unterscheiden. Die ddematése Haut zeigt bei 
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Druck eine Delle, sie ist harter und gespannter und schuppt nur selten. Die 
Odeme kénnen bei Nierenentziindung zuerst in den Lidern auftreten und die 
Gesichtsfarbe ebenso blaB wie beim Myxédem sein, aber bei der letztgenannten 
Erkrankung schwillt auch die Nase und die Gegend um den Mund meist gleich- 
maBig. Beim Myxédem kann Albuminurie vorhanden sein, aber es fehlen die 
Nierencylinder im Sediment, und dem Puls mangelt die Harte. 


Eine Verwechslung des Myxédems mit Fettsucht ist gleichfalls nicht leicht 
moglich, da die Fettanhaufung bei Adipositas zumeist gleichmafig ist, die 
Hautschwellung bei Myxédem aber gewéhnlich an bestimmten Ké6rperteilen 
auftritt. Auch fehlen bei Fettsucht die psychischen Symptome. Die in friherer 
Zeit von einzelnen Autoren (Chataloff, Leichtenstern**®) vermutete nahe Be- 
ziehung zwischen Schilddriisenfunktion und Fettbildung und die Verwandt- 
schait von Myxédem und Obesitas kann als abgetan betrachtet werden. Die 
Adipositas dolorosa (Dercumsche Krankheit) wurde als eine Er- 
krankung beschrieben, welche myxddemahnliche Symptome besitzt. Eine 
Verwechslung dieser Erkrankungen ist jedoch kaum zu befiirchten, da der 
Habitus der Kranken véllig verschieden ist. 

Die fehlenden psychischen Veranderungen verhindern, daB Myxédem mit 
lokalen Hautaffektionen (Sklerodermie, circumscriptes Hautédem u.s.w.) ver- 
wechselt werden kann. Ewald** macht allerdings auf die Schwierigkeiten auf- 
merksam, ein sog. specifisches oder induratives Odem auf syphilitischer Basis 
(Fournier), oder ein stabiles Odem nach habituellem Erysipel, ein stabiles 
erysipeloides Odem (Lassar) bei Personen mit schwachem Intellekt und durch 
Alter oder sonstige Veranlassungen bedingtem Haarschwund und trockenen, 
spréden Hautdecken vom Myxédem zu unterscheiden. 

Die Akromegalie hat mit dem Myxédem dadurch eine Ahnlichkeit, daB 
eirie Anschwellung der Weichteile gleichfalls eintritt, so besonders an den 
Extremitaten und am Unterkiefer, doch bleibt die Haut bei Akromegalie feucht, 
der Haarwuchs andert sich nicht und psychische Symptome fehlen. v. Wagner*™ 
betont, daB beiden Krankheiten die Neigung zur Bildung von Pseudolipomen 
gemeinsam sei. 


In der Entwicklungsperiode ist Myxédem, wie bereits erwahnt, allerdings 
nicht sicher zu erkennen, héchstens zu vermuten. In allen zweifelhaften Fallen 
wird aber die Diagnose durch vorsichtig eingeleitete Schilddriisenbehandlung 
rasch zu sichern sein. 


Pathologische Anatomie. 


Seit Einfiihrung der erfolgreichen Schilddriisentherapie gehdren Sektionen 
Myxddematéser zu groBen Seltenheiten. Die aus der vortherapeutischen Zeit 
stammenden Sektionen sind weder vollstandig und genau, noch histologisch 
erschépfend durchgefiithrt. Die englische Myxédemkommission des Jahres 1883 
berichtet iber 31 Todesfalle, aber nur tiber 15 Obduktionen: 
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Die Schilddriise wurde zumeist verkleinert aufgefunden. Nicht nur das 
Volumen, sondern auch das Gewicht ist wesentlich verringert. Statt des Normal- 
gewichtes von 30—60 g fand Barling* ein solches von 8 g, Ponfick'* nur 4 g. 
In dem Falle Burchardts* fehlte die Thyreoidea vollstandig. Selten ist eine 
durch Kropfentartung funktionsuntiichtige Schilddriise vorhanden (Schwaf*, 
Robinson***, Cunningham*). Die Schilddriise ist meist hart, bleich, auf der 
Schnittflache von gelbweiBer Farbe, strukturlos. Eine bindegewebige 
Wucherung mit Untergang des Driisengewebes la8t sich mikroskopisch in fast 
allen Fallen sicherstellen. Die Atrophie kann bis zu vollstandigem Schwund des 
Parenchyms gefiihrt haben. Die Alveolarwande zeigen zuweilen Infiltration von 
herdweise angeordneten Rundzellen. In Spatstadien finden sich nur wenige 
Driisenblaschen, einzelne Inseln von kolloidhaltigen Follikeln oder als Uberrest 
der Alveolen Haufen kornig zerfallenen Epithels. Verschiedene Degenerations- 
erscheinungen der Driisenzellen sind nachweislich, insbesondere Verfettung. 
_ Die. BlutgefaBe veréden gleichfalls und besitzen eine verdickte Wand 

(Buchanan’**). 

v. Eiselsberg fand in seinem Fall: ,,An den Follikeln ist die Zahl der 
Epithelien durch Zerfall der Zellen unter gleichzeitiger Abnahme der Kern- 
farbung erheblich reduziert. Der Epithelverband ist ein sehr lockerer, die Epi- 
thelien haben sich oft von der Follikelwand in ganzer Ausdehnung abgeldést. An 
anderen Stellen sind sie véllig zu grunde gegangen, so da Kolloidtropfen frei 
im Bindegewebe liegen. Das Kolloid zeigt eine eigentiimliche, tropfenartige 
Beschaffenheit, es hat die sonst charakteristische Starrheit verloren, die Rand- 
vakuolen sind verschwunden; es scheint, als ob das Kolloid durch Verfliissigung 
und Resorption allmahlich zum Schwund gebracht wird. Das Zwischengewebe 
ist ganz ddematés durchtrankt und auferst kernarm; es enthalt sparliche 
Fibrillen.“ 

Da fiir das Myxédem nur der Funktionsausfall der Schilddriise maBgebend 
ist, kann diese Driise gelegentlich auch durch Tumoren, Lues u.s. w. zerstort 
worden sein. Entsprechend diesen Zerstérungsursachen wird das anatomische 
Bild ein anderes, als bisher geschildert, sein miissen. 


Uber das Verhalten der Epithelkérperchen fehlen Angaben vollstandig. 
Der heutigen Anschauung entsprechend miBten diese funktionstiichtig sein, 
da dem Myxédem Tetaniesymptome mangeln. 

Veranderungen, welche im Gehirn, den Gehirnhauten und im Riickenmark 
gefunden wurden, sind zufallige, nichtcharakteristische Befunde (W/itwell’*). 
An den groBen Nervenstémmen beobachtete man dfter diffuse Neuritis. Die 
Hypophysis cerebri wurde in einigen Fallen stark vergroBert nachgewiesen 
(C. Beadles*, Murray”, Boyce? und Ponfick'**). Dagegen war in einem Falle 
Ponficks der driisige Anteil der Hypophyse geschwunden, der nervése Teil 
jedoch erhalten. 

Die Haut ist ,,auf dem Durchschnitt verdickt und sieht durchscheinend 
aus, wie wenn sie mit einer halbfliissigen Substanz durchtrankt ware“ 
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(v. Wagner**). Die Bindegewebsfasern des Coriums sind verdickt und aus- 
einandergezerrt, das subcutane Fettgewebe vermehrt. Virchow*” fand Kern- 
reichtum und gehaufte Zellteilung, wie bei Granulationsgewebe. Unna**, 
Hirsch®* und Cushier*’ beschrieben amorphe, krystalloide Bildungen, glanzende, 
stark lichtbrechende Kérper in der Haut, welche vom Erstgenannten als Nieder- 
schlage oder Gerinnungen der mucinartigen Intercellularsubstanz auigetabt 
wurden. Ein abschlieBendes Urteil aus diesen wenigen Befunden ‘ist jedoch 
nicht méglich. Die SchweiB- und Talgdriisen sowie die Haarfollikel atrophieren 
infolge der Hyperplasie des interstitiellen Bindegewebes der Haut. Die Blut- 
gefaBe der Haut weisen entziindliche Vorgange auf. Die Befunde der Haut 
hangen von dem Stadium der Erkrankung ab. 

Die eigentiimliche Beschaffenheit der myxédematésen Haut wurde von 
Ord’ auf gehaufte Menge von Mucin bezogen. Halliburton®* und Harley* 
wiesen groBe Mengen von Mucin in der Haut und in den Organen (Leber, 
Gehirn, Nieren, Herzmuskel und Sehnen), Buzdygan** im Mageninhalt nach 
beendeter Verdauung, Bramwell** im Harne nach. Hun und Prudden", ebenso 
Lebreton®® miBgliickte dagegen der Nachweis. Uber die Natur des K6rpers, 
welcher als ,,Mucin“ angesprochen wurde, ist nichts Naheres bekannt. Magnus- 
Levy®* halt jedoch den Nachweis dieses Kérpers trotzdem fiir wichtig, da der- 
selbe in Organen gefunden wurde, welche denselben normal nicht enthalten. 
in manchen Fa€allen ist also sicher eine pathologische Verschiebung in der 
chemischen Zusammensetzung nachweisbar, die nach den bisherigen, frei- 
lich noch sparlichen Untersuchungen bei anderen Krankheiten (Halliburton) 
nicht in diesem Grade vorzukommen scheint.“ Gesichert erscheint der ver- 
mehrte Mucingehalt der Haut nicht. Eine diesbeziigliche einwandfreie Unter- 
suchung ware daher wiinschenswert. 

Die ubrigen Organe zeigen, soweit die wenigen und zumeist ungenauen 
Obduktionen erkennen lassen, keine fiir das Myxédem charakteristischen Be- 
funde. In einzelnen Fallen wurden alle Organe normal gefunden. Das Herz wird 
ofter als dilatiert und der Herzmuskel degeneriert beschrieben. Aorta und 
Kranzarterien zeigen haufig atheromatése Erscheinungen. Nach Ewald** fehlt 
die fiir die senile Kachexie so charakteristische Atrophie des Intestinaltraktes 
beim Myxédem. Interstitielle Nephritis wurde von einigen Autoren gefunden, 
ebenso Veranderungen der Nebennieren (Hun-Prudden™ fettige Degeneration, 
Barling*® Atrophie). Uterus und Geschlechtsdriisen sind zuweilen atrophiert. 


Il. Cachexia strumipriva 
(Cachexia thyreopriva, Myxoedéme postoperatoire). 
Wie bereits erwahnt, beobachteten Kocher’® und Reverdin*?® nach der 


Totalexstirpation des Kropfes in einzelnen Fallen schwere Erkrankungen der 
Operierten, welche sich hauptsachlich in Schwache, trauriger, niederge- 
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schlagener Stimmung, Blasse und eigentiimlichen Odemen charakterisierten. 
Die Ubereinstimmung des Krankheitsbildes mit demjenigen des Myxédems 
wurde rasch erkannt. Daf der Verlust der Schilddriisenfunktion die Ursache 
Sei, wurde durch zahlreiche Tierexperimente und durch den Schwund der 
Krankheitserscheinungen nach Einverleibung von Schilddriise festgestellt. Die 
Erscheinungen der postoperativen Tetanie, welche einst auch dem Verlust der 
Schilddriise zugeschrieben wurden, haben mit dem postoperativen Myxédem 
nichts gemeinsam, sondern beziehen sich auf den Verlust der mit der Schild- 
driise gleichzeitig entfernten Epithelkérperchen. In vielen Fallen von Cachexia 
Sstrumipriva wurde nicht nur die ganze Schilddriise, sondern auch die Epithel- 
kérperchen mitentfernt, so daB sich neben den Symptomen des Myxédems auch 
jene der Tetanie geltend machten. Im folgenden werden nur die durch opera- 
tiven Verlust der Schilddriise bedingten Krankheitserscheinungen beachtet 
werden. 

Nur in wenigen Fallen 1a8t sich eine Krankheit des Menschen durch einen 
experimentellen Eingriff beim Tiere so fast tibereinstimmend hervorrufen, wie 
das postoperative Myxédem. Es handelt sich eben um eine Erkrankung, welche 
durch reine Ausfallserscheinungen verursacht wird. Die Ausfallserscheinungen 
sind jedoch bei den verschiedenen Tiergattungen nicht gleich und treten auch 
verschieden spat nach der Operation auf. Treten sie nur unvollstandig auf oder 
fehlen sie vollig, dann mu8 angenommen werden, da entweder Reste der Driise 
oder akzessorische Driisen erhalten blieben. Die Versuche erstreckten sich nicht 
nur auf Affe, Hund, Katze, Kaninchen, Ratte, Schaf, Ziege, Schwein u.s. w., 
sondern auch auf niedere Tiere (Schiff'**, Horsley®*, Hofmeister, v. Wagner’***, 
v. Eiselsberg u.a.m. Literatur s. bei v. Eiselsberg). Fast tibereinstimmend 
findet sich nach totaler Schilddriisenexstirpation bei den Tieren eine myxédema- 
tése Veranderung der Haut, Ausfall der Haare, Rauhigkeit der Behaarung, 
Trockenheit der Epidermis und ein apathisches Verhalten. Die Tiere sind trage, 
unbeholfen und ungeschickt in ihren Bewegungen. Beim wachsenden Tiere 
kommt es zu ausgesprochenen Wachstumstérungen, insbesondere zu einer 
Hemmung des Langenwachstums. Die Rohrenknochen wachsen nur wenig, 
werden dagegen dicker und plump, der Schadel wird kurz und plump. 
Trophische Stérungen an den Zahnen und Hornern stellen sich ein und die 
Genitalien verkiimmern. An der Aorta findet sich ausgepragte Arteriosklerose. 
Die Angabe einiger Autoren iiber eintretende Anamie bedarf der Nachprufung 
mit neuzeitlichen Methoden. 

Von Interesse sind die Befunde der Untersuchungen von Schlagenhaujer 
und v. Wagner*** an der Haut thyreoidektomierter und kretiner Hunde. Sie 
fanden eine von den Bindegewebsbalken sich scharf abhebende Substanz, 
welche sich teils in diinnen Streifen zwischen die Bindegewebsziige hinein- 
schiebt und verzweigt, teils an einzelnen Stellen, besonders um die Talgdriisen 
herum, sich in gréBeren Massen ansammelt. Diese Substanz macht bei starkerer 
VergréBerung den Eindruck eines Niederschlages oder Koagulums. Nach An- 
sicht der Autoren handelt es sich um eine in der lebenden Haut in halbflissigem, 
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kolloidem Zustande vorhandene Substanz, welche bei Absterben oder durch Fin- 
wirkung der angewandten Reagenzien koagulierte. In der Cutis fand sich, 
besonders in der Nahe der beschriebenen Substanz, eine groBere Menge von 
Mastzellen. 

Die Cachexia strumipriva ist nun nichts anderes als ein unbeabsichtigtes 
Experiment am Menschen. Die Totalexstirpation der Schilddriise wurde in 
fritherer Zeit, als die mit dieser Operation verbundenen Gefahren nicht 
bekannt waren, wegen Kropf ausgefiihrt. Es ist begreiflich, daB diese Operation 
nicht mehr wie ehedem durchgefithrt, und deshalb das operative Myxédem heute 
kaum mehr beobachtet wird. Die Totalexstirpation der Thyreoidea ist heute nur 
wegen bésartiger Neubildung gerechtfertigt. In solchem Falle miiBte das etwa 
nachfolgende Myxédem in Kauf genommen werden. Auffallend ist, daB nicht 
jede Totalexstirpation von der thyreopriven Kachexie gefolgt wird. Das Londoner 
Myxédemkomitee zahlte nur in 69 Fallen von 255 Totalexstirpationen, somit in 
27°/, Myxédem. Kocher’® machte die traurige Beobachtung 24mal unter 34, 
Garré 31mal unter 67 Totalexstirpationen und Baumgdrtner** 5mal unter 
11 Fallen. Es ist jedoch erklarlich, daB nicht nach jeder Totalexstirpation 
Myxédem auftrat, denn es kénnen immerhin noch kleine Reste der Schilddriise 
zuriickgeblieben sein oder die Nebenschilddriisen die Funktion der Hauptdriise 
iibernommen haben. Diese akzessorischen Driisen finden sich zuweilen an ent- 
legenen Orten, so z. B. in der Trachea oder tief hinter dem Sternum. In einzelnen 
solchen Fallen wurde dann eine Hypertrophie dieser Nebendriisen oder in 
iibersehenen Thyreoidearesten eine Struma recidiva festgestellt. Rotter’*® und 
Kohler®. glaubten, daB die Kachexie nur in jenen Landern nach der Operation 
auftrete, in welchen eine Kropfendemie herrscht, da in diesen Gegenden die 
Operierten den endemischen Schadlichkeiten ununterbrochen ausgesetzt sind. 
v. Wagner*** halt diese Annahme nicht in uneingeschrankter Weise fiir richtig. 
Es ware aber méglich, daB an solchen Orten der Ersatz der Schilddriise durch 
akzessorische Driisen nicht so leicht stattfinden kann, weil diese auch erkrankt 
sind. So kénnte sich vielleicht die unzweifelhaft gréBere Haufigkeit des opera- 
tiven Myxédems unter den Fallen der Schweizer Chirurgen erklaren lassen.“ 

Im Gegensatz hierzu kommt auch Kachexie in Fallen vor, in welchen die 
Thyreoidea nur zum Teil entfernt worden war. Der SchluB, daB in diesen 
Fallen der zuriickgebliebene Schilddriisenrest nicht mehr funktionsfahig war 
oder wurde, ist gewiB berechtigt. So fand Kocher’® nach Exstirpation eines 
Lappens den anderen atrophisch. Uber zwei diesbeziigliche interessante Falle 
berichtet auch v. Wagner’**. Seldowitsch**®= und Chamisso de Boncourt®? beob- 
achteten das Auftreten von Myxédem nach Exstirpation eines Strumaknotens, 
welcher sich aus einer akzessorischen Driise am Zungengrund entwickelt hatte. 
An der normalen Stelle fehlte das Schilddriisengewebe in beiden Fallen. Es ist 
natirlich gleichgiiltig, welcher Schilddriisenteil entfernt ist, Bedingung fiir das 
Ausbleiben des Myxédems ist nur das Erhaltenbleiben funktionsttichtiger 
Driisenreste. Bei jeder Kropfoperation mu daher auf Erhaltenbleiben eines 
funktionsfahigen Teiles der Schilddriise Bedacht genommen werden. 
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Symptome. 


Die ersten Erscheinungen der thyreopriven Kachexie setzen gewohnlich 
kurze Zeit nach der Operation ein, bald nach einer Woche, bald erst nach 
einigen (meist 3) Monaten. In einem Falle wurden die ersten Symptome schon 
nach 6 Tagen, in einigen anderen erst nach Jahren beobachtet. 


Anfangs klagen die Kranken nur iiber ein Gefiihl groBer Mattigkeit und 
Schwache, iiber Schwere in den Gliedern, iiber Kalte und ziehende Schmerzen. 
Ein leichter Tremor in Armen und Beinen stellt sich ein. Bald schwillt auch die 
Haut des Gesichtes, der Hande und FiiBe, zunachst fliichtig, besonders morgens 
deutlich erkennbar, bald aber bleibend. Die Hautschwellung breitet sich immer 
mehr aus, in ahnlicher Art und Lokalisation wie beim gewéhnlichen Myxédem. 
Die Haut wird dick und 1a8t sich nicht mehr in Falten heben, sie fiihlt sich 
kalt und trocken an und schuppt. An den Handen und FiiBen wird die Haut 

-cyanotisch, marmoriert, im Gesicht auffallend blaB. In einigen vorgeschrittenen 
Fallen stellt sich auch echtes Odem an den unteren Extremitaten ein. Die 
Kopthaare fallen aus. Fast gleichzeitig mit dem Eintritt der Hautschwellung 
werden die Kranken stumpf, apathisch und sprechen ungern und wenig. Das 
Gedachinis und die geistige Regsamkeit schwinden. Alle Bewegungen erfolgen 
unbeholfen und ungeschickt. Die Mimik geht verloren und Schlafsucht macht 
sich geltend. Die Kranken werden unlustig zu jeder Arbeit, sie erkennen ihren 
Zustand, sie sind sich der Abnahme ihrer geistigen Fahigkeiten und ihres 
lacherlichen Aussehens bewuBt. Sie werden reizbar, scheu und suchen die Ein- 
samkeit. Ein immerwahrendes KaAaltegefiihl veranlaBt sie, sich stets warm zu 
kleiden, sich gut einzuhiillen und die Nahe des geheizten Ofens zu bevorzugen. 
Im Winter sind auch die Beschwerden gréfer als in der warmen Jahreszeit. 
Eine mehr minder deutliche Anamie macht sich geltend, die Erythrocyten 
nehmen an Zahl ab, die Leukocyten zu. Der Puls wird klein und schlechter 
fiihlbar. Zeichen von Arteriosklerose werden zuweilen friihzeitig kenntlich (Naw- 
werck*®). v. Wagner* verweist auch auf die von Hochgesund® und Forster*° 
erhobene Schwerhdrigkeit. Inappetenz und Obstipation wurden haufig beob- 
achtet. Die Symptome werden um so ausgepragter, je jiinger die operierten 
Personen sind und je langer der Zustand therapeutisch unbeeinfluBt bleibt. 
Standen die Individuen zur Zeit der Operation noch in der Wachstumsperiode, 
dann gesellen sich zu den frither erwahnten Symptomen noch ein Zuriickbleiben 
des Langenwachstums und der geschlechtlichen Entwicklung hinzu (Grundler’”, 
Schmid***, Palleske*). Die Kérperlange nimmt kaum oder nur sehr langsam 
zu, die Epiphysen der langen Réhrenknochen bleiben erhalten, die Knochen- 
entwicklung verzégert sich. Der Bauch erscheint aufgetrieben. Die Bart- und 
Schamhaare wachsen nicht, die Genitalien bleiben kindlich und die Menstruation 
stellt sich nicht ein. Die in frithen Jahren von thyreopriver Kachexie befallenen 
Kinder bleiben auch geistig zuriick, sie ahneln in mancher Beziehung den 
Kretins. 
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Der Stoffwechsel bei thyreopriver Kachexie bietet gegeniiber dem- 
jenigen bei gewéhnlichem Myxédem kaum einen Unterschied. Zahlreiche Stofi- 
wechselversuche bei entschilddriisten Tieren liegen vor (L. Smith’, Michael- 
son*?, Dutto und Monaco”, ver Ecke*, Gluzinski und Lemberger’*, Formanek™ 
u.a.m.). Doch sind nicht alle einwandfrei auf Myxédem zu beziehen, da einigen 
Tieren auch die Epithelkérperchen mitentfernt worden waren, so daB auch 
Erscheinungen von Tetanie auftraten. E. Maier*® wies bei thyreoidektomierten 
Kaninchen und Baldoni® bei schilddriisenberaubten Hunden eine deutliche 
Herabsetzung des respiratorischen Stoffwechsels bei nicht alteriertem Eiweif- 
umsatz nach. Mansfeld und Miiller*® fanden, daB bei schilddriisenlosen Ka- 
ninchen durch Sauerstoffmangel, welcher durch minimale subcutane Gaben 
von Blausdure in Form von Aqua amygdalarum amarum und durch Blut- 
entziehung herbeigefiihrt war, eher eine Einschrankung des EiweiBumsatzes 
erzielt wurde. Ducceschi®® konstatierte, daB nach der Thyreoidektomie beim 
Tiere eine Verminderung der Schwefelsaureausscheidung, dagegen eine reich- 
lichere Ausscheidung des Neutralschweiels eintritt und bezog dieses Verhalten 
auf eine Verminderung der Oxydationsprozesse in den Geweben. /uschtschenko™ 
fand das Verhaltnis von Phosphor zu Stickstoff im Harn unvollstandig 
thyreoidektomierter Hunde anfangs erhdht, bald jedoch herabgesetzt und bei 
darauf folgender vollstandiger Thyreoidektomie wieder erhoht, um, wenn das 
Tier dabei nicht zu grunde geht, neuerlich zu sinken. Die Harnstoffmenge sinkt 
nach der Operation, ebenso die Menge des ausgeschiedenen Ammoniaks. 
Letztere steigt allmahlich und sinkt vor dem Tode des Tieres wiederum. Die 
Aminosauren und Purinbasen sind vermehrt, die Kreatininmenge dagegen 
deutlich herabgesetzt. 

Die Prognose der Cachexia thyreopriva ist zumeist eine ungiinstige, 
wenn nicht Schilddriisentherapie einsetzt. Ohne diese Therapie ist die Er- 
krankung eine fortschreitende, in einzelnen Fallen selbst zum Tode fithrend. 
Reverdin und Berry’ berichten iiber Falle, welche nach 12 Jahren post 
operationem an zufalligen Krankheiten starben. In anderen Fallen bleibt das 
Leiden stationar, die Symptome kénnen sogar zuriickgehen, wenn zuriick- 
gebliebene Schilddriisenreste hypertrophieren. 


Ill, Congenitales und infantiles Myxédem. 


(Sporadischer Kretinismus, Thyreoaplasie, Athyreoidismus, Myxidiotie, Idiotie 
avec Cachexie pachydermique, Oedéme myxoide cretinoide.) 


Als congenitales Myxédem ist jene Form der Thyreoaplasie zu bezeichnen, 
welche anscheinend angeboren ist, wahrend das infantile Myxédem in den 
frithesten Kinderjahren erworben wird. Das letztere bildet daher die Briicke 
vom congenitalen Myxédem zu dem friiher beschriebenen Myxoedema 
adultorum. Ebenso wie bei Totalexstirpation der Schilddriise in den Kinder- 
jahren, kommt auch bei dieser Form zu den Symptomen des gewéhnlichen 
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Myxédems noch die Entwicklungshemmung hinzu. Da das Krankheitsbild 
einige Ahnlichkeit mit dem Kretinismus hat, wurde bedauerlicherweise der 
Name ,,sporadischer Kretinismus“ gewahlt, welcher heute zumeist gebraucht 
wird. Eine Scheidung des congenitalen vom infantilen Myxédem ist nicht 
durchfiithrbar, da eine Sicherheit, ob die Schilddriise congenital fehlend oder 
erst in der ersten Lebenszeit durch irgend eine Schadigung zu grunde gegangen 
ist, nicht erbracht werden kann. Vor Beendigung des ersten Lebensjahres ist 
die Diagnose ohnehin kaum mit Sicherheit zu stellen. Stets kommt es zur 
Entwicklung des gleichen Krankheitsbildes. Combe scheidet ohne Notwendig- 
keit noch das infantile Myxddem in eine Form der frithzeitigen Kindheit (forme 
infantile précoce) und in eine Form der spateren Kinderjahre (forme infantile 
tardive). 


Atiologie. 


Pineles**’ stellte 20 Falle aus der Literatur zusammen, in welchen die 
embryonale Schilddriisenanlage anscheinend nicht zur Entwicklung gekommen 
war, die Schilddriise also congenital fehlte. In 7 Fallen konnte sogar bei 
mikroskopischer Untersuchung kein Schilddriisenrest gefunden werden. Auch 
Erdheim* bestatigt das entwicklungsgeschichtliche Fehlen der Schilddriise in 
5 Fallen. Der Mangel einer entziindlichen Veranderung lie® auf eine ange- 
borene primare Bildungsanomalie schlieBen. v. Wagner’ glaubt allerdings, 
daB der Beweis fiir eine primare Bildungsanomalie nicht erbracht wurde, da 
der fotale und neugeborene Organismus die Fahigkeit besitzen soll, Residuen 
zu grunde gegangener Teile mit aufSerordentlicher Vollstandigkeit zum 
Schwinden zu bringen. 

In den Fallen von Pineles’?? wiirde es sich somit um eine wahre 
Thyreoplasie handeln, wahrend in dem gréBten Teil der iibrigen Falle die 
Kinder zwar mit einer normal entwickelten Schilddriise geboren werden, dieselbe 
aber in den ersten Lebensjahren durch irgend eine Schadigung zu grunde geht. 
Diese Schadigung kann natiirlich ahnlicher Art sein, wie beim spater erwor- 
benen Myxédem. Zumeist soll eine Infektionskrankheit (Scharlach, Diphtherie, 
Masern etc.) die Ursache fiir akute, nichteitrige Thyreoiditis abgeben, welche 
die Schilddriise vernichtet oder schwer schadigt (Bushton-Parker*"). Heredi- 
tare Syphilis kénnte ebenfalls in gleicher Weise eine Rolle spielen. Jeandelize” 
fiihrt eigene Falle und solche der Literatur an, in welchen die Hereditat des 
Myxédems ausgesprochen ist. Auch nervése Belastung, Alkoholismus und 
Konsanguinitat der Eltern werden als Atiologische Momente angefiihrt, dagegen 
ist in der Ascendenz niemals Kropf oder Kretinismus zu erheben. 

Spolverini’* berichtet iiber 5 normale Sauglinge, welche an Myxédem er- 
krankten, als sie von mit Cystenkrépfen behafteten Ammen gesdugt wurden. 
Derselbe Autor fithrt auch einen Fall an, in welchem die Kinder einer schwer 
basedowkranken Frau an Myxédem erkrankten, aber gesund wurden, als sie 
von einer normalen Amme gesaugt wurden. 
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Vorkommen. 


Das congenitale und infantile Myxédem scheint in allen Landern vorzu- 
kommen. In einigen Gegenden Englands und Frankreichs wurde es verhaltnis- 
maBig haufiger beobachtet. Es fehlt jedoch in allen Landern, in welchen Kropf 
und Kretinismus endemisch sind. Das weibliche Geschlecht ist unter den Er- 
krankten haufiger vertreten als das mannliche. 


Symptome. 


Die ersten Symptome treten beim congenitalen sowie beim frihzeitig er- 
worbenen infantilen Myxdédem kaum vor dem ersten Lebensjahre auf. Die 


Fig. 16. 


Myxédem, 101/) Jahre alt. (Nach Jeandelize.) 


Krankheitszeichen gleichen denjenigen der friiher beschriebenen Formen des 
Myxodems, doch kommen noch die Entwicklungshemmungen hinzu. 

Die myxédematése Schwellung der Haut ist zumeist hochgradig ausge- 
sprochen. Die Haut erscheint teigig, sulzig, das Unterhautzellgewebe eigen- 
tiimlich gequollen. Die Hautfarbe ist wachsgelb, bleich. Die sog. Pseudolipome 
finden sich in den Supraclaviculargruben, der vorderen Axillargegend, im 
Nacken, an den Hiiften, am Kinn und anderen Orten. Die oberen Augenlider 
sind sackartig aufgetrieben, die Kopfschwarte, manchmal auch die Stirne und 
der Hand- und FuBriicken polsterférmig vorgewolbt, die Oberarme, Ober- und 
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Unterschenkel massig, wie bei muskularer Pseudohypertrophie. Sie sind 
cyanotisch, marmoriert und fiihlen sich kithl an. Die Unterlippe ist verdickt 
und herabhangend. Die Haut ist trocken und rauh, sie schuppt gewohnlich 
stark. Ekzeme sind haufig. Die Schweifsekretion fehlt vollstandig. Die Lanugo 
bleibt lange erhalten. Die Haare sind struppig und ungleichmaBig angeordnet, 
sprode, sparlich und fallen bald wieder aus. Kahlheit kann leicht eintreten, 
selbst die Augenbrauen sind nur gering entwickelt. 


Die Schleimhaute sind gleichfalls verandert, dick und geschwollen. 
Katarrhe derselben sind haufig, Die Nasenhdhlen sind infolge der ge- 
schwellten Schleimhaut kaum angedeutet. Die Rachentonsille ist zumeist ver- 
groBert. 


Fig. 17, 


Myxodem bei einem 4jahrigen Kinde vor und nach der Schilddriisenbehandlung, (Nach v. Eiselsberg.) 


Die Wachstumsstérung ist eine auffallende, weit hinter dem Alter zuriick- 
bleibende. Die Kinder bleiben zwergenhaft und erreichten in vielen Fallen 
mit 15 bis 18 Jahren kaum 80cm K6rperlange. Der Schadel ist gewohnlich 
makrocephal. Die groBe Fontanelle schlieBt sich sehr spat. Die Jochbeine treten 
stark vor, die Nase ist breit, die Nasenwurzel eingesunken, die Nasenspitze 
auigestiilpt, so daB die Nasenlécher niisterngleich nach vorne sehen. Das 
Gesicht ist im oberen Teile ziemlich breit: Vollmondgesicht, Type en pleine lune. 
Die Mimik fehlt vollig. 

Die Rodhrenknochen sind kurz, verhaltnismaBig breit, bei der Roéntgen- 
untersuchung erscheinen die Knochenfugen weit iitber das Alter hinaus erhalten. 
Die Hande sind plump, breit und kurz, ebenso die Finger. Die Gelenke sind 
nach Kassowitz™ auffallend schlaff, so daB ein Uberstrecken derselben, nament- 
lich der Finger- und Handwurzelgelenke méglich ist. 


Die Zahnung ist sehr verlangsamt. Die Zahne stehen unregelmafig, oft 
weit auseinander. Sie sind geriffelt, an den Randern gezackt und werden bald 
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cariés. Foetor ex ore ist sehr haufig vorhanden. Der Gaumen ist schmal und 
hoch, die Zunge ist zumeist stark vergroBert, sehr dick und ragt aus dem ge- 
éffneten Munde heraus. SpeichelfluB® ist daher nicht selten. Das auBere Ohr 
weist reichliche Mifbildungen aui (Kassowitz”). 

Der Hals ist kurz, so daB das dick geschwollene, unformige Gesicht dicht 
auf der Brust zu sitzen scheint. In keinem einwandfreien Fall ist bisher ein 
Kropf nachgewiesen worden. Der Bauch ist stark vorgewélbt (aufgetriebener 


Fig. 18. 


Angeborenes Myxddem, 18 Jahre alt, 771!/.cm Korperlange. (Nach Hertoghe.) 


Ballonbauch), die untere Thoraxapertur geweitet. Eine Nabelhernie ist in der 
Regel vorhanden. Die Muskulatur ist gering entwickelt, hypotonisch. 

Die geschlechtliche Entwicklung ist auBerordentlich verzégert, oft sogar 
aufgehoben, so da8 die Genitalien infantil bleiben. Die Schamhaare fehlen in 
den meisten Fallen. Die Hoden bleiben klein, ebenso der Uterus und die 
Mammae auf kindlicher Stufe. Die Menstruation ist verzégert oder tritt iiber- 
haupt nicht auf. Sexuelle Regungen fehlen auch in spateren Jahren. Geburten 
wurden bei Frauen, welche in der Kindheit an Myxédem erkrankten und ohne 
Schilddriisentherapie blieben, anscheinend nicht beobachtet. 


alt 
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Die psychischen Fahigkeiten sind sehr verschieden. Zumeist ist die geistige 
Entwicklung eine sehr langsame und auf einer niedrigen Stufe zuriickbleibend. 
Seltener entwickelt sich die Intelligenz normal. In schweren Fallen kommt es 
zu fast volliger Verblédung. Der Stumpfsinn, eine unbeeinflu8bare Unbeweg- 


Die Kranke (Fig. 18) nach 3monatiger Schilddriisenbehandlung. Korperlange 82cm. (Nach Hertoghe.) 


lichkeit und Tragheit charakterisieren die Krankheit. Es ist unmdglich, die Auf- 
merksamkeit der Kranken zu erregen. Sie lernen nicht sprechen, sondern lallen 
nur, schreien unartikuliert und erkennen ihre Umgebung kaum. Das Weinen 
ahd Schreien besteht aus rauhen, haBlichen Ténen, die Kranken zeigen nie 
Ausbriiche von Reizbarkeit. Sie lernen kaum gehen, bewegen sich nur schwer- 
fallig, wacklig und watschelnd. Die Arme hangen schlaff herab. Viele Kranke 
kénnen gar nicht stehen, sie liegen trage im Bette und konnen sich in demselben 
gar nicht aufrichten. Diese schweren FAlle sind gliicklicherweise seit der Schild- 
driisentherapie kaum mehr zu beobachten. 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. AJ 
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Die Sinnesorgane kénnen begreiflicherweise nur selten verlaBlich gepriiit 
werden. Auffallenderweise scheint selbst in schweren Fallen das Gehér nicht 
wesentlich gestért zu sein. Gesteigerte Sehnenphanomene und Patellarreflexe 
sind zuweilen nachweislich. Tics, automatische Bewegungen, Krampte fehlen 


Fig. 20. 


Myxédem, 6 Jahre alt, Korperlange 70 cm. (Nach Hertoghe.) 


vollstandig. Epilepsie ist sehr selten. Symptome der Tetanie wurden stets ver- 
miBt. Nur Pfaundler (zit. bei Bircher’) berichtet iiber einen solchen, einzig 
dastehenden Fall. 

Die Kranken sind zumeist unrein, und zeigen die Entleerung von Harn 
und Stuhl nicht an. Hartnackige Obstipation ist fast immer vorhanden. EBlust 
wird nicht geauBert, doch Speise und Trank bei Fiitterung ohne Zeichen von 
GenuB genommen. Die in den Mund geschobene Nahrung wird oft nicht 
geschluckt und flieBt mit dem Speichel wieder ab. Alle diese Krankheitszeichen 
sind nur bei ausgesprochenen, vorgeschrittenen Fallen vorhanden. Trotz unter- 
bliebener Therapie kommt es nicht immer zu solchen schweren Erscheinungen, 
es zeigt sich nur die myxédematése Hautveranderung und die kérperliche Ent- 
wicklungshemmung (Formes frustes). 
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Der Stoffwechsel bei angeborenem und infantilem Myxédem unter- 
scheidet sich nicht von demjenigen der erwachsenen Myxédematésen. 

Der Stoffumsatz ist auch hier ausgesprochen vermindert (Alt®, Benjamin 
und vy. Reuf*, Léwy und Sommerfeld**). Die Korpertemperatur, auch im 
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Das Madchen von Fig. 20 nach 3jahriger Schilddriisenbehandlung. K6érperlinge 100°3 cm. (Nach Hertoghe.) 


Rectum gemessen, ist niedrig. Das Blut ist arm an Hamoglobin, die Zahl der 
roten Blutkérperchen gering, die eosinophilen Zellen vermehrt. 


Verlauf. 


Selten sind die Symptome bei congenitalem Myxédem vor dem ersten 
Lebensjahr so ausgepragt, daB eine Diagnose méglich ware. Dem Kinde wurde 
durch das normale miitterliche Blut geniigend Schilddriisensekret mitgegeben, 
so daB die Ausfallserscheinungen erst spat einsetzen (Siegert***). Es konnten 
die Symptome des Myxédems auch wahrend der Stillzeit durch die Mutter- 
milch ferngehalten werden, falls auf diesem Wege Schilddriisensekret zur 


Ausscheidung gelangt (Schein'**, Pineles'*’, Spolverini***). Doch spricht gegen 
4\* 
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diese Annahme die Tatsache, daB durch Ernahrung mit Milch gesunder 
Frauen die Symptome des congenitalen Myxédems nie verhiitet werden kénnen 
(Siegert'** u. a. m.). Schilddriisensekret konnte bisher in der Frauenmilch auch 
nie nachgewiesen werden. 

Siegert nimmt an, daB wesentliche Kennzeichen des Myxédems bereits in 
den ersten Wochen auftreten, namentlich ,,blaBgelbe Hautfarbe, gedunsenes 
Gesicht, Makroglossie, ,, Myxédem“ der Extremitaten, Kalte und Marmorierung 
derselben, hartnackige Obstipation“. Der ausgesprochene Zustand entwickelt 
sich jedoch erst in verschieden rascher Folge vom 3. Monat an. Haufig scheint 
ein so frithes Auftreten der charakteristischen Erscheinungen nicht zu sein, 
denn die meisten in der Literatur verdffentlichten Falle betreffen Kinder tuber 
5 Jahren, nur selten wird iiber einen friiheren Beginn berichtet. Wie groBe 
Vorsicht bei der Diagnose wahrend des Sauglingsalters notwendig ist, erhellt 
aus einer Gegeniiberstellung der Gesichtsziige eines normalen frischgeborenen 
Kindes mit demjenigen eines leichten Falles von Myxédem durch /eandelize™. 

,Ganzlich stupid, teilnahmslos, ohne nur nach der Brust der Mutter oder 
der Flasche zu greifen, wegen der specifischen Schwellung der lymphatischen 
Rachenorgane im Schlafe haufig schnarchend, ohne den Versuch, den Kopf zu 
heben, geschweige denn, sich aufzurichten, liegen die Kinder Tag und Nacht 
auffallend ruhig im Bett“ (Siegert). Das Saugen erfolgt ungeschickt, mit haB- 
lichem, stoBweisem Grunzen. Anfangs ist ein geringes Langenwachstum vor- 
handen, spater wird aber ein ausgesprochenes Zuriickbleiben der KorpergréBe 
deutlich bemerkbar. Neben den frither erwahnten Symptomen wird die aus- 
bleibende Zahnung, das Offenbleiben der Fontanelle, der Stillstand des Wachs- 
tums die Diagnose sichern helfen. Das Gehen wird erst spat, oft erst im 8. bis 
10. Lebensjahr erlernt, bleibt aber stets unbehilflich und ungeschickt. Auch 
die Sprache entwickelt sich in den meisten Fallen nur wenig und bleibt auf 
sparliche, undeutliche Worte beschrankt, die gewohnlich lallend hervor- 
gestoBen werden. 

Stellt sich das Myxédem erst im vorgeschrittenen Kindesalter ein, dann 
ahnelt das Krankheitsbild demjenigen der Erwachsenen. Ohne geeignete Be- 
handlung kommt es zur Hemmung der Weiterentwicklung und zur vélligen 
Verblédung. Interkurrente Erkrankungen enden das traurige Dasein. Selten 
wird ein Kranker mit congenitalem oder infantilem Myxédem iiber 20 Jahre allt. 


Diagnose. 


Die Diagnose des congenitalen und infantilen Myxédems ist nur dana 
sicher zu stellen, wenn die charakteristischen Merkmale ausgepragt auftreten. 
Hiertiber wurde bereits friiher berichtet. 

Eine Verwechslung mit dem echten Zwergwuchs, der Mikrosomie oder 
Nanosomia primordialis ist nicht zu befiirchten. 

Die echten Zwerge haben eine geringe Kérperlange, sind aber innerhalb 
derselben vollkommen wohlgebildet und geistig frisch. Die rachitischen 
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Zwerge zeigen die Kennzeichen der Knochenerkrankung, sind aber gleichfalls 
psychisch normal. Das Myxédem kann mit Rachitis vergesellschaftet vor- 
kommen (Hertoghe**, Kassowitz™). Siegert'** halt jedoch an der Ansicht fest, 
»daB in keinem Falle von Athyreosis irgendwelcher Art ein gleichzeitiges 
Bestehen florider Rachitis und der fiir die Athyreosis typischen Ossifikations- 
hemmung vorkommt und vorkommen kann. Sie schlieBt sich eben aus!“ 
»fehlende physiologische Knocheneinschmelzung kennzeichnet die Myxidiotie, 
oft pathologisch aufs auBerste gesteigerte, die Rachitis; Kalkreichtum und 
Osteosklerose jene, Kalkarmut und Osteoporose diese.“ Rachitis kann nach 
Siegert nur dann mit Myxédem vorkommen, wenn die Knochenerkrankung 
vor der Schilddriisenerkrankung vorhanden war. 

Schwierig wird die Differentialdiagnose in Fallen von Zwergwuchs, welche 
Rachitis und Idiotie aufweisen, insbesondere in den Kinderjahren der Er- 
krankten. Nach den fritheren Eroérterungen tiber das gleichzeitige Vorkommen 
von Myxédem mit Rachitis braucht auch das Réntgenbild in solchen Fallen 
~ die Entscheidung nicht zu bringen, denn die charakteristischen Merkmale der 
Rachitis kénnen in beiden Fallen vorhanden sein. Die Organtherapie ist in 
dieser Frage verlaBlicher. Die rachitischen Zwerge werden zwar in ihrem 
Langenwachstum gleichfalls giinstig beeinfluBt, aber die Idiotie schwindet 
oder bessert sich nur bei Myxédem. 

Das charakteristische Aussehen der Mongoloiden gentigt zur Differential- 
diagnose. Vor allem ist die schiefe Lidspalte und die Anderung des anfang- 
lich torpiden Verhaltens in ein ausgesprochen erethisches fiir den Mongolis- 
mus charakteristisch. Auch die bei Mongolismus vorhandene Fettsucht bietet 
gewohnlich keine Schwierigkeit zur Scheidung von myxédematésen Schwel- 
lungen. Die Schilddriisentherapie und das Roéntgenbild sichern die Diagnose. 
Eine genaue Gegeniiberstellung aller Verschiedenheiten in der Symptomatologie 
beider Erkrankungen ist Siegert’** zu danken. 

Die Chondrodystrophia foetalis (Mikromelie) unterscheidet sich vom 
Myxédem durch die normale Intelligenz und das Mifverhaltnis zwischen 
Rumpflange und der auffallenden Kiirze der Glieder. Rontgenbild und erfolg- 
reiche Schilddriisenmedikation bringen auch hier zumeist eine Entscheidung in 
zweifelhaften Fallen. 


Pathologische Anatomie. 


Die Haut von Fallen congenitalen und infantilen Myxédems bietet kaum 
wesentliche Unterschiede von jener der iibrigen Myxédemformen. Aschojf* 
fand keine auffalligen Veranderungen, ebenso Schlagenhaujer u. v. Wagner™. 
In einem Falle fanden die Letztgenannten eine normale Cutis, dagegen in 
der Subcutis Zellanhaufungen in die kollagenen Faserziige eingebettet, die 
bei schwacher VergréBerung fast das Aussehen vom Tumorgewebe hatten. 
Die einzelnen Zellen, aus denen diese Anhaufungen bestanden, grenzten sich 
unscharf voneinander ab und waren in eine auf Hamatoxylineosinpraparaten 
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blaB blaulich gefarbte Zwischensubstanz eingebettet. Einzelne dieser Zellen 
zeigten Vakuolen, die méglicherweise Fett enthielten. Dazwischen sah man 
einzelne spindelférmige, dunkler tingierte, Bindegewebszellen entsprechende 
Kerne. Dieser vereinzelte Befund gestattet natiirlich keine SchluBfolgerung, 
regt aber zu weiteren Untersuchungen an. 

Charakteristische Merkmale sind am Skelet nachweislich. Das Knochen- 
wachstum ist auffallend vermindert, die Knochenkerne in den Epiphysen, 
insbesondere die Karpal- und Tarsalkerne treten verspatet auf, die Epiphysen- 
fugen bleiben sehr lange erhalten und die groBe Fontanelle lange offen. 


Bi ger2 2s 
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See ye Noch tal aidiciger Schtlddnisabesen une oN esa ea 
Kassowitz” fand histologisch in den Ossificationsprozessen nur geringfigige 
Abweichungen von der Norm. Nur im kleinzelligen Knorpel fiel die Ver- 
mehrung der Markkanale auf, welche aus dem Perichondrium in den Knorpel 
vordringen; die GefaBkanale des Knorpels bei Myxédem zeigen nur einen von 
diinnen Faserchen durchzogenen durchsichtigen Inhalt mit kleinen GefaB- 
lumina. Das osteoide Gewebe in den GefaBkandlchen fehlt vollstandig. Die 
Grundsubstanz des kleinzelligen Knorpels zeigt eine eigentiimliche Zer- 
kliiftung und ein Sichtbarwerden der sonst unsichtbaren Grenzen zwischen 
den einander durchflechtenden Fibrillenbiindeln der hyalinen Grundsubstanz. 
Dieterle** fand eine schwere Schadigung der Knochenmarkzellen. Die Osteo- 
klasten sind frither und starker gehemmt als die Osteoblasten; aus diesem 
Grunde kommt es neben langsamer Verkalkung zur Osteosklerose bei 
mangelndem Vordringen der Marksprossen und ausbleibendem epiphysdrem 
Wachstum. Das Mark wandelt sich gleichzeitig in Fettmark um. Dieterle 
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bestatigte auch die von Langhans gefundene quere, die Diaphyse von der 
Epiphyse abschlieBende Knochenlamelle. Die Muskulatur zeigte sich im Falle 
Marchands** hyalin degeneriert; es fanden sich Einlagerungen homogener, 
scholliger Substanz zwischen Sarkolemm und contractiler Substanz. 

Eingehende Untersuchungen iiber den Zustand der Schilddriise bei 
congenitalem Myxédem sind Marchand, Erdheim*, Dieterle®® u.a.m. zu 
danken. Zumeist wurde ein vollstandiges Fehlen der Glandula thyreoidea 
nachgewiesen. In mehreren Fallen wurden kleine Cysten gefunden, welche 
als embryonale Reste der Schilddriise angesehen wurden. Am Zungengrunde 
fanden sich ahnliche Tumoren, welche mit dem Ductus lingualis im Zusammen- 
hang standen und sich als mit Pflasterepithel ausgekleidete Cysten darstellten ; 
auBerdem noch schleimgefiillte kaverndse Raume. Auch diese Gebilde 
wurden als angeborene Entwicklungsanomalien, als entartete Reste des 
embryonalen Ausfiihrungsganges der Schilddriise erklart. Falle, welche solche 
_Tumoren aufwiesen, zeigten weniger ausgepragte Myxédemsymptome, weil 
vielleicht eine totale Thyreoaplasie nicht vorhanden war. Thomas’** unterschied 
diese Falle als dystopische Hypoplasie. Die Epithelkérperchen 
waren, soweit bei der Obduktion auf dieselben geachtet wurde, zumeist vor- 
handen und normal. 

Trotz mehrfachen und einwandfreien Nachweises vollkommenen Fehlens 
des Schilddriisengewebes bei congenitalem und infantilem Myxédem erklart 
v. Wagner*** ,,die Frage des Verhaltens der Schilddriise beim sporadischen 
Kretinismus“ fiir ungelést. Er verweist darauf, daB in einzelnen Fallen Reste 
von Schilddriisengeweben ebensogut iibersehen werden konnten, wie die 
Epithelkérperchen, und zahit die verhaltnismaBig seltenen Falle auf, bei denen 
noch Driisenteile gefunden wurden. 

Die Thymus wurde vielfach verkleinert, atrophiert, im Zustande inter- 
stitieller Entziindung, gallertig oder sklerés angetroffen. In anderen Fallen 
wird sie hypertrophiert und bis ins spate Alter persistierend beschrieben. 

Ebenso verschieden verhalt sich die Hypophyse. Einmal wird sie als 
atrophiert, das andere Mal als hypertrophiert, mit kolloiden Massen durch- 
setzt gefunden. Infolge Hypertrophie der Hypophyse kommt es 6fter auch 
zur Opticusatrophie. Die dadurch bedingte Sehstérung bessert sich zuweilen 
nach angewandter Schilddriisentherapie. 


Therapie. 

Anfanglich schien jede Therapie bei allen Formen des Myxédems vollig 
machtlos zu sein. Man versuchte anfangs tonische Mittel: Eisen, Arsen, 
Chinin, unterphosphorige Saure u.s.w. ohne jeden Erfolg. Jodpraparate 
erwiesen sich gleichfalls als zwecklos. Schwitzkuren, besonders hei®e Bader, 
heiBe Tees, Folia Jaborandi oder Pilocarpin brachten in einigen Fallen 
Besserung. Milchdiat, Massage, allgemeine Galvanisation des Kérpers, an- 
dauernde Bettruhe, Aufenthalt in trockenen Klimaten wurden empfohlen und 
brachten voritbergehend Besserungen, aber keine Heilung. 
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Erst die Erkenntnis von der Natur des Leidens und eine Reihe gelungener 
Tierversuche wiesen der Therapie einen neuen, erfolgverheiBenden Weg. 
Schiff gelang es, thyreoidektomierte Tiere am Leben zu erhalten, wenn er 
denselben die Schilddriise eines anderen Tieres in die Bauchhohle im- 
plantierte. Es muBte daher der Versuch unternommen werden, auch beim 
Menschen die verloren gegangene Schilddriise wiederzuersetzen. Zu diesem 
Zwecke implantierte Bircher d. A. im Jahre 1889 einem nach Kropfoperation 
an Myxoedema strumipriva erkrankten Madchen Teile einer unmittelbar vorher 
durch Operation gewonnenen Struma in die Bauchhéhle. Der Erfolg war 
anfangs ausgezeichnet, doch verschlechterte sich das Leiden bald wieder. 
Eine nach 2 Monaten wiederholte Transplantation zeitigte neuerlich ein vor- 
treffliches, leider aber nicht anhaltendes Resultat. Ein Jahr spater griff auch 
Horsley®* den Gedanken der Implantation von Schilddriise zur Heilung des 
Myxédems auf, riet aber, statt menschlicher Thyreoidea solche vom Affen oder 
Schaf zu nehmen. Eine verhaltnismaBig groBe Zahl von derartigen Opera- 
tionen wurde in den folgenden Jahren ausgefiihrt. Der Ort der Implantation 
der Driisenteile wurde geandert, und frische Schilddriise, statt in die Bauch- 
hohle, unter die Haut der Brust oder unter die Haut des Halses, in der Gegend 
der fehlenden Driise versenkt. Der Effekt war meist ein guter, nie aber bleibend. 
Der implantierte Driisenteil heilte zwar ein, ging aber rasch wieder zu grunde, 
seine Funktion erlosch stets. Bei anhaltenderem Erfolg lag der Gedanke nahe, 
daB zuriickgebliebene Schilddriisenreste allmahlich die verloren gegangene 
Funktion tibernommen hatten. Die Gefahren der Operation und der trotzdem 
unbefriedigende, nur voriibergehende Erfolg verursachte, daB diese Methode 
verlassen wurde, um so leichter, als bereits ein neues Verfahren bekannt 
geworden war. Pisenti’*? und Vassale’*® hatten gefunden, daB die Kachexie 
bei thyreoidektomierten Tieren durch Injektion von Schilddriisensaft hint- 
angehalten werden kann. Murray*’* war im Jahre 1891 der Erste, welcher den 
Saft tierischer Schilddriise zu therapeutischer Injektion verwandte. Er 
befreite die von Hammeln oder Kalbern frisch gewonnene Schilddriise von 
Fett und Bindegewebe. Hierauf verrieb er die in kleine Stiickchen zerschnittene 
Driise mit gleichen Teilen Glycerin und 0-5°/,iger wasseriger Carbolsaurelésung 
und lieB den Brei 24 Stunden gut verschlossen und gekiihlt stehen. Der Brei 
wurde darauf durch reine Leinwand ausgepreBt und die fleischwasserahnliche, 
triibe Flissigkeit zur Injektion verwendet. Die Herstellung wurde mdglichst 
steril durchgefiihrt. Aus einer Schilddriise wurden bei Verwendung von 2 cm’ 
Lésung etwa 3 cm* Saft gewonnen. Von diesem stets frisch bereiteten Sait 
wurden zweimal wéchentlich 1 bis 1*/, cm® subcutan injiziert. Die Erfolge 
waren gut, doch traten zuweilen Abscesse auf. 

Im Jahre 1892 berichteten fast gleichzeitig Howitz®® in Kopenhagen, 
Mackenzie in London und Fox*® in Plymouth itber vorziigliche Heilerfolge 
bei oraler Verabreichung der Schilddriise. Auch die rectale Verabfolgung in 
Form von Klysmen erwies sich wirksam (Leichtenstern®). Die frische Driise 
wurde fein zerhackt und im rohen Zustande auf Butterbrot, in Form von 
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Haché oder auf verschiedene Arten zubereitet, von den Kranken verzehrt 
(etwa 3—10 g). Der Geschmack der Driise behagte aber vielen Patienten 
nicht, viele ekelten sich, die Beschaffung einer frischen Driise war auch nicht 
leicht, so daB das Bestreben darauf gerichtet wurde, ein haltbares und 
trockenes Praparat der Thyreoidea darzustellen. Dies gelang auch ver- 
schiedenen chemischen Fabriken in vollkommener Weise. 

Als einer der Ersten versuchte dies Vermehren™’. Er lieB die gereinigte 
und zu Brei zerquetschte Kalbsschilddriise durch 24 Stunden mit der doppelten 
Menge Glycerin stehen und filtrierte. Das Filtrat wurde mit Alkohol versetzt 
und der entstehende Niederschlag abfiltriert und im Vakuum getrocknet. Das 
erhaltene Pulver wurde unter dem Namen Thyreoidin in den Handel 
gebracht und in Pillen zu 0-01 g (1—3 Pillen taglich) verwendet. 


Begreiflicherweise wurde auch der Wunsch rege, den wirksamen Stoff 
der Driise zu isolieren. Baumann® gelang es, einen jodhaltigen Korper, das 
“Thyrojodin (spater Jodothyrin oder Thyreojodin genannt) herzu- 
stellen. Es stellt eine braune, amorphe Substanz mit fast 10°/, Jodgehalt dar. 
Mit Milchzucker verrieben und in Tabletten gepreBt, wird es von der Firma 
Beyer & Co. in Elberfeld in den Handel gebracht. Die Tablette (1 g) enthalt 
0-3 mg Jod. Weder dieser Kérper, noch das von Oswald’ dargestellte 
Jodothyreoglobulin werden jedoch als einheitliche chemische Koérper 
angesehen, obzwar sie der specifischen Wirksamkeit nicht entraten. Die chemi- 
sche Natur des von S. Frdénkel** dargestellten Thyreoantitoxins wird 
gleichfalls bestritten. Jedenfalls scheint der eigentlich wirksame chemische 
K6rper der Schilddriise noch nicht gefunden zu sein. Die frither genannten 
Praparate erfreuten sich kaum einer gréBeren Verwendung. 


Es ware zwecklos, alle im Verlaufe von zwei Jahrzehnten hergestellten 
Schilddriisenpraparate aufzuzahlen. Nur einige mogen hier Erwahnung finden. 


Die Firma Burroughs, Wellcome & Co. in London liefert weiBgelbe 
Tabletten, aus getrockneter Schilddriise bestehend (Tabloids of compressed dry 
thyroid gland), von welchen jede 0-324 g frischer Driise entspricht. Pulver 
und Tabletten bringt die Firma Parke, Davis & Co. in Amerika, ebenso 
Armour & Co. in den Handel. Merck in Darmstadt liefert sorgfaltig her- 
gestellte Tabletten (Thyreoidinum depuratum Merck) aus trockener Schai- 
driise zu 0-1—0-3 g. Knoll & Co. in Ludwigshafen a. Rhein stellt durch 
Extraktion frischer Schweineschilddriise, unter Zugabe von Milchzucker ein fast 
weiBes, geruchloses Pulver unter dem Namen Thyraden dar, welches in 
1 g (entsprechend 2 g frischer Driise) 0-7 mg Jod enthalt. Die Tablette ent- 
spricht 0-3 g frischer Driise. Unter dem gleichen Namen (Thyraden, Extr. 
thyreoideae Haaf) wurde von Haaf auf Kochers Wunsch ein Praparat her- 
gestellt, welches aus dem Glycerinextrakt der Driise durch Alkohol gefallt und 
in Pillen (0-3 g frischer Driise entsprechend) verarbeitet wurde. Das Thy reo- 
glandin wird nach Angaben von Mc Lennan hergestellt. Aus den zer- 
kleinerten Driisen wird durch Macerieren mit kaltem Wasser und Eindampfen 


508 Wilhelm Scholz. 


der Lésung das Jodoglobulin gewonnen. Der ausgezogene Diisenbrei wird 
sodann mit schwacher Sodalésung gekocht und dadurch das Thyrojodin nach 
Fallen der Lésung mit Salzsaure und Verdampfen hergestellt. Das Thyro- 
glandin stellt ein Gemisch beider Pulver dar, welches in Kapseln oder 
Tabletten zu 0-2—0:3 g verabfolgt wird. Pohl in St. Petersburg vertreibt 
ebenfalls ein Thyreoidin (Synergo-Thyreoidin) in Tabletten. Sauer bringt eine 
Thyreoidinemulsion in Gelatinekapseln in den Handel. Dieses Praparat bildet 
eine weiBlichgraue, neutrale Masse von eigentiimlichem Geruch, welche 0°8 mg 
organisch gebundenes Jod enthalten soll. Auf Veranlassung von P6A/ stellte 
die Firma Merck das Opothyreoidinum dar, welches nicht durch 
Trocknung der Driise bereitet, sondern aus dem Safte durch eine be- 
sondere Methode gewonnen wird. Es ist nicht ausgeschlossen, daB durch 
die Trocknung wirksame EiweiBkérper verandert werden. Aus diesem 
Grunde bemiiht sich in jiingster Zeit die Firma Hoffmann, La Roche & Co. in 
Basel, in Aahnlicher Weise, wie die Firma Merck, ein neues Praparat aus Pref- 
saft herzustellen. Als Thyron wurde ein Tannoorganopraparat bezeichnet, 
welches durch Tannin gehartet, erst im Darm zur Resorption gelangt. Es 
kommt in Pulver- und Tablettenform (0-1 zu 0-15 Sacch. lact.) in den Handel. 
Lanz und Jaquet macerierten zerstiickelte Schilddriise in physiologischer 
Kochsalzlésung und fallten die Lésung mit Tannin. Das gewonnene Pulver 
nannten sie Ajodin. Uber das Thyreoidin Notkin, Thyratoxine de Kyla, 
Thyroglandin Stanford fehlen nahere Angaben. 


Der Versuch intravenéser Injektionen von SchilddriisenpreBsaft wurde 
von Caldwell’® bei Tieren unternommen, zeitigte jedoch keine guten Resultate. 


Da die wirksame Substanz der Schilddriise bisher noch nicht sichergestellt 
wurde, ist eine genaue Dosierung des Mittels unméglich. Der Gehalt der ver- 
schiedenen Praparate an wirksamer Substanz ist ebenfalls unbekannt. Der von 
R. Bennet vorgeschlagenen Wertbestimmung der Praparate, welche auf der 
Ermittlung des Jodgehaltes beruht, kann nicht zugestimmt werden, da die 
Wirksamkeit der Mittel nicht allein vom Jodgehalt abhangt. Bei Herstellung 
der Praparate muB darauf geachtet werden, daB auch wirklich Schilddriise 
des Tieres zur Verwendung gelangt. Das Erkennen der Driise ist nicht immer 
leicht und bedarf Sachkenntnis. Die Driisen miissen auch stets von gesunden 
Tieren stammen. Da die Driisen nicht alle gleich funktionstiichtig waren, sind 
auch die aus ihnen hergestellten Praparate von ungleicher Wirksamkeit. Un- 
bedingt muB aber gefordert werden, daB die Driisen vollkommen aseptisch 
dem frisch getéteten Tier entnommen und sofort zur Verarbeitung kommen. 
Die meisten Schilddriisen enthalten auch die Epithelkérperchen, so da deren 
wirksames Prinzip stets den Thyreoideapraparaten beigemischt erscheint. 


Neben den frither genannten Schilddriisenpraparaten sind die englischen 
Tabletten von Burrough, Wellcome & Co. die bekanntesten und finden auch 
die weiteste Verwendung. Die Tabletten von Merck und Knoll & Co. sind in 
gleicher Weise wirksam und empfehlenswert. Die Tabletten werden von 
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Kranken zumeist nicht ungern genommen, sie schmecken nicht unangenehm, 
etwa wie stark gesalzenes Fleisch und sind anscheinend unbegrenzt haltbar. 

Es ist zweckmafBig, die Schilddriisentherapie sehr vorsichtig zu beginnen. 
Gewohnlich werden anfangs nur '/,—1 Tablette taglich gereicht, und all- 
mahlich, falls die Medikation gut vertragen wird, die Zahl der Tabletten 
gesteigert. Gewohnlich geniigt es, bis zur taglichen Verabfolgung von 
3 Tabletten zu steigen. Bei genauer Beobachtung des Pulses und des All- 
gemeinbefindens kann die Tagesdosis bis 8 Tabletten erhéht werden. Die 
Darreichung des Schilddriisenpraparates soll bis zum vélligen Schwinden 
aller Krankheitssymptome fortgesetzt werden. Viele Autoren legen groBen 
Wert auf eine vorwiegend vegetabilische Diat waAhrend der Schilddriisen- 
behandlung. Wenngleich das Tierexperiment einen ungiinstigen EinfluB der 
Fleischnahrung in erster Linie nur auf die tetanischen Anfalle AuBerte und eine 
Besserung nach Einfiihrung vegetabilischer Kost erkennen lieB, ist es doch 
vorteilhaft, auch bei der Behandlung des Myxédems Milchdiat oder Pflanzen- 
kost einzufiihren. 

Die Erfolge der Schilddriisentherapie bei allen Formen des Myxédems 
sind im allgemeinen iiberraschend giinstige. Bereits nach wenigen Tagen der 
eingeleiteten Kur ist der Effekt deutlich wahrnehmbar. Die myxdédematésen 
Hautanschwellungen schwinden sichtlich, insbesondere verliert das Gesicht sein 
geschwollenes Aussehen, die Gesichtsziige treten wieder scharfer hervor, die 
Augen blicken wieder offener aus den abgeschwellten Lidern und die Mimik 
wird lebhafter. Die Haut wird wieder normal gefarbt, sie wird warm und 
feucht, SchweiB stellt sich wieder ein und die Schuppung schwindet. Die 
Haare beginnen zu wachsen, sogar die Kahlkdpfigkeit schwindet in einzelnen 
Fallen, und wo Pubes fehlten, sprieBen Scham- und Achselhaare. Die Kérper- 
temperatur steigt, falls sie unternormal war, und das anhaltende Frostgefiihl 
schwindet. Die fehlenden Menses stellen sich ein und werden regelmafig, die 
Geschlechtsgefiihle werden reger. Uberraschend ist das in verhaltnismafig 
kurzer Zeit deutlich werdende Langenwachstum. So beobachtete Hertoghe®* 
bei einem 6jahrigen myxédematésen Madchen unter Schilddriisenbehandlung 
ein Langenwachstum von 6 cm in 77 Tagen und 30°5cm in 3 Jahren; des- 
gleichen bei einem Fall von 18 Jahren innerhalb 60 Tagen eine Zunahme 
der Koérperlange um 10 cm, nach 128 Tagen um 13:3 und nach 189 Tagen 
um 18 cm. Kassowitz™ sah ein 10jahriges Madchen mit Myxédem in 4 Jahren 
um 47°5 cm und Ewald** bei einem Alter von 10 und 7 Jahren innerhalb 3, 
bzw. 4 Jahren um 35 und 41 cm wachsen. Auch Altere Myxéddematise zeigen 
bei erfolgreicher Therapie noch ein auffallendes Wachstum. Die offen 
gebliebene Fontanelle schlieBt sich allmahlich und die zuriickgebliebene 
Zahnung macht rasche Fortschritte. Mit dem zunehmenden Wachstum 
schwindet auch der groBe, iiberhangende Bauch. Die Bewegungen werden frei 
und geschickt, Kinder, welche nicht gehen konnten, lernen gehen. Der Appetit 
wird erstaunlich gut, die Verstopfung verliert sich und regelmaBige Darm- 
entleerung stellt sich wieder ein. Das Ké6rpergewicht nimmt, besonders 
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anfangs, betrachtlich ab. Die subjektiven Beschwerden verschwinden sehr 
bald und die Kranken fiihlen sich wie ,neugeboren“. Im Blute hebt sich der 
Hamoglobingehalt und die Zahl der roten Blutkérperchen. . 
Das psychische Verhalten erfahrt unter Schilddriisenbehandlung gleich- 
falls eine vollkommene Anderung. Die Tragheit und Stumptheit macht 
geistiger Regsamkeit Platz, das Interesse fur die Umgebung erwacht, das 
Gedichtnis kehrt zuriick, die gewohnte Beschaftigung wird wieder auige- 
nommen oder Fahigkeiten erwachen. Die Sprache wird lebhatter und die 
Stimme hell. Die Myxédemkranken sind nach der Therapie wie umgewandelt. 


Fig. 23. 


Myxédem (starker Haarausfall) vor der Behandlung. (Nach Hertogiie.) 


Die Erfolge sind jedoch nicht in allen Fallen die gleichen. Uber vollige 
Mi8erfolge wird nur selten berichtet. Die Annahme, da in solchen Fallen die 
Schilddriisenpraparate nicht wirksam waren, oder daB es sich nicht um 
Myxédem gehandelt hat, liegt nahe und ist gewi8 nicht unberechtigt. Das 
Alter des Erkrankten und die Dauer der Krankheit ist auf den Heilerfolg nicht 
ohne Einflu8. In der Jugend wirken die Schilddriisenpraparate vielfach 
schneller und ausgesprochener, besonders wenn die Erkrankungsdauer nur 
eine kurze war, umgekehrt dagegen im spateren Alter. Beim idiopathischen | 
Myxédem und der Cachexia strumipriva ist die Schilddriisentherapie fast 
immer von ausgezeichnetem und vollig befriedigendem Erfolg. Zumeist 
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geniigen sehr geringe Dosen, ausnahmsweise ist eine gréBere Zahl von 
Tabletten pro die notwendig. Die Dauer der Behandlung ist nicht gleich, 
doch verschwinden die Erscheinungen des Myxédems gewohnlich in verhaltnis- 
maBig kurzer Zeit von 2—3 Wochen vollkommen. Seltener bedarf es einer 
mehrmonatigen Therapie, meist ist dann der Erfolg nicht so befriedigend, 
die Symptome verschwinden nicht vollstandig. Es ist in jedem Fall vorteilhatt, 
auch bei befriedigendem Resultate, die Therapie mit verringerter Dosis noch 
durch einige Zeit fortzusetzen. Nur in wenigen Fallen ist nach einer einmaligen 
Kur die Heilung eine dauernde. Es miiBte dann angenommen werden, da8 


Fig. 24. 


Myxodem (Fig. 23) nach der Behandlung. (Nach Hertoghe.) 


doch noch Schilddriisenreste vorhanden waren, welche durch die Medikation 
zur Tatigkeit angeregt wurden. Zumeist halt der Erfolg nach Aussetzen der 
Therapie nur mehr minder kurze Zeit an. Vorwiegend verschlechtert sich 
das Befinden der Kranken bereits nach wenigen Monaten. Eine neue Kur 
wird notwendig und hat auch wieder den gewiinschten Erfolg. Es ist nicht 
immer zweckmaBig, auf den Wiedereintritt der Krankheitserscheinungen zu 
warten, um die Therapie wieder zu beginnen. Die andauernde Darreichung 
kleinster Dosen (0:1 g) ist, falls gut vertraglich, anzuempfehlen. Unbedenklich 
kann aber nach vdlliger Heilung so lange zugewartet werden, bis ein Riick- 
fall eben bemerkbar wird, so daB die Dauer des therapeutischen Effektes in 
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jedem Falle zur Kenntnis gelangt. Dementsprechend kénnen dann Pausen 
in der Darreichung der Schilddriisenmittel eingeschoben werden. t y 
Das beste Resultat zeigt die Thyreoideatherapie auf die myxédematosen 
Hautveranderungen und auf das Wachstum. Die psychischen Symptome 
werden nicht immer in gleich effektvoller Weise beeinfluBt, dies gilt ins- 
besondere fiir die juvenilen Formen des Myxédems. Aus diesem Grunde ist 
auch der Effekt beim sporadischen Kretinismus, dem congenitalen und in- 
fantilen Myxédem, weniger ausgesprochen als bei den anderen Formen. So 


Fig. 25. 


Myxédem, 52 Jahre alt. (Nach Ewald.) 


iberraschend die Wirkung auch im Anfange ist, endlich tritt ein Stillstand 
ein und eine weitere Besserung ist nicht mehr zu erzielen. Das Schwinden der 
Hautschwellungen, das vermehrte Wachstum, ein intelligenterer Gesichtsaus- 
druck und zuweilen noch eine Besserung der psychischen Fahigkeiten ist 
zumeist alles, was erreichbar ist. Je friiher die Schilddriisenbehandlung ein- 
setzt, desto besserer Effekt wird erzielt. Eine wirkliche, bleibende Heilung ist 
wohl nur selten erreicht worden. ,,Gewisse Erscheinungen gehen zuriick, und 
damit bessert sich auch der Allgemeinzustand, aber der eigentliche Kern der 
Sache wird nicht getroffen“ (Ewald**). Eine langer fortgesetzte Schilddriisen- 
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behandlung bei Kindern kann nach Ewald ein unerwiinschtes Ereignis in der 
Entwicklung einer allmahlich eintretenden Skoliose oder Kyphose herbeifiihren, 
u. zw. infolge eines tibermaBig starken Wachstums. 

Die Schilddriisentherapie beim Myxédem hat auch einen machtigen Ein- 
fluB auf den Stoffwechsel. Der Kraftumsatz wird gewaltig gesteigert. 
Kurze Zeit nach Thyreoideazufuhr erfolgt ein langsamer, aber stetiger Anstieg 
des Sauerstofiverbrauches um mehr als die Halfte der Ausgangswerte 
(Magnus-Levy**). Nach eingetretener Heilung ist der Gaswechsel normal, und 


Fig. 26. 


Myx6édem (Fig. 25) nach Schilddriisenbehandlung. (Nach Ewald.) 


sinkt wieder, sobald ein Riickfall sich einstellt. In gleicher Weise wird auch der 
EiweiBumsatz beeinfluBt. Durch den gesteigerten Appetit werden gréBere Eiweib- 
mengen aufgenommen, aber auch rasch umgesetzt. Die Stickstoffbilanz wird 
wahrend der Schilddriisenkur negativ, es wird mehr Stickstoff ausgeschieden 
als durch die Nahrung aufgenommen wird (Ord und White™, Treupel™, 
Magnus-Levy®, Widal und Javal*** u. a. m.). Die Schilddriisenmedikation 
steigert in fast allen Fallen die Diurese auBerordentlich. Die Harnstotimenge 
im Urin ist vermehrt, aber im Verhaltnis zum Gesamtstickstoff nicht gesteigert. 
Fiir die Harnsaure, Xanthinbasen- und Ammoniakausscheidung wurde von 
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Magnus-Levy eine geringe Steigerung nach Schilddriisenzufuhr ermittelt, die 
Phosphorsaure-, Kalk- und Magnesiaausfuhr erleidet bei Myxédema- 
tésen wahrend der Schilddriiseneinverleibung keine wesentliche Veranderung. 
Magnus-Levy fand in seinem Versuche nur eine Vermehrung der Kalkmenge 
im Kot auf Kosten der Ausfuhr im Harne. Die Chlorausscheidung stieg im 
Falle von Ord und White" wahrend der Behandlung um ein geringes. 

Wahrend der Schilddriisenmedikation stellt sich manchmal eine voriber- 
gehende Albuminurie ein. Cylinder sind im Harn hierbei nur selten gefunden 
worden. Etwas haufiger wurde alimentare Glykosurie beobachtet. Mehriach 
konnte auch bei gewéhnlicher Kost Zucker im Urin nachgewiesen werden. 
Ewald** beschrieb einen Fall mit Ausscheidung von Zucker (bis 5°/,) nach 
Darreichung von Schilddriise und Verschwinden desselben nach Aussetzen 
des Mittels. Nach Abheilung des Myxédems blieb der Diabetes trotz ent- 
sprechender Diat bestehen. 

Ahnlich wie beim Myxédem, nur weniger deutlich, ist das Verhalten des 
Stoffwechsels beim Gesunden wahrend Verabfolgung von Schilddriisen- 
praparaten. Den Einflu8 der Thyreoidinfiitterung auf das normale Blutbild 
gesunder Menschen studierte Stdhelin***. Eine Verminderung der weiBen Blut- 
kérperchen, besonders der polynuclearen neutrophilen Leukocyten, ebenso eine 
ausgesprochene Lymphocytose und Vermehrung der Eosinophilen war fast 
immer kenntlich. Die Anzahl der Erythrocyten wurde nicht beeinfluBt. 

Die Reaktion Gesunder gegen Thyreoideamittel ist scheinbar individuell 
verschieden. Auch bei verhaltnismaBig kleinen Gaben kénnen sich zuweilen 
bedenkliche Erscheinungen, ja selbst der Tod einstellen. AuBer Abmagerung 
und Ubelkeiten, Inappetenz, Erbrechen, Mattigkeit, ziehenden Schmerzen 
im Kopf und den Gliedern, Durstgefithl, Schlaflosigkeit und Schwindel kommt 
es auch 6fter zu bedrohlichen Symptomen von seiten des Circulationsapparates. 
Der Puls wird beschleunigt (bis zu 140 Schlagen), dabei gespannter, 
qualendes Herzklopfen stellt sich ein und Herzgerausche werden horbar. 
Seltener sind Hautausschlage, Urticaria, Furunculose und Fieber zu_ be- 
obachten. Man bezeichnet diesen Komplex von Intoxikationssymptomen als 
Thyreoidismus oder Hyperthyreoidismus. Er verschwindet 
zumeist nach Aussetzen des Mittels. Es ist nicht unméglich, da8 in einzelnen 
Fallen von Thyreoidismus die ernsten Zufalle auf verdorbene oder schlecht 
bereitete Praparate zuriickzufiithren sind. Versuchsweise oder aus Versehen 
wurden bedeutende Schilddriisengaben (bis 30 g Substanz) ohne erheblichen 
Schaden genommen. Jedenfalls ist immer, insbesondere bei Herzkranken, Vor- 
sicht bei Thyreoideamedikation geboten. 

Ewald“ fand, daB die Schilddriisenpraparate bei gleichzeitigen Arsen- 
gaben besser vertragen werden. Er reicht daher bei langerer Thyreoideakur 
stets 1—2 mg arseniger Saure oder die entsprechende Menge Fowlerscher 
Lésung. 

Behufs Vermeidung der ununterbrochenen oralen_ Schilddriisentherapie 
wurde die Frage der Schilddriisentransplantation neuester Zeit wieder in Flu8 
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gebracht, obzwar die fritheren Versuche nicht ermutigend waren. Wie bereits 
erwahnt, implantierte man Schilddriisen in die Bauchhdhle, unter die Haut, in 
die Nieren und das Knochenmark. Das Schilddriisengewebe heilte allerdings 
ein, ging aber in kurzer Zeit wieder zu grunde und wurde durch Bindegewebe 
ersetzt. Zuweilen fand sich im implantierten Gewebe Kolloid, doch wurde 
dasselbe nur in ungentigender Menge erzeugt oder wurde ungeniigend ab- 
getuhrt. Von dem Gedanken ausgehend, daB die Milz infolge ihres eigentiim- 
lich gebauten BlutgefaBsystems und der vorziiglichen Durchstrémungsver- 
haltnisse, ein ausgezeichnetes Organ fiir Uberpflanzung von Gewebsstiicken 
sei, versuchte Payr*** Schilddriise in dieses Organ zu implantieren. Gleiche 
Versuche waren bereits vorher von Stilling**® unternommen worden. Die an 
Hunden, Katzen, Kaninchen und Meerschweinchen durchgefiihrten Versuche 
ergaben anscheinend treffliche Resultate, denn die thyreoidektomierten Tiere 
blieben fast ein Jahr ohne Ausfallserscheinungen am Leben und gingen erst 
nach Splenektomie zu grunde. FuBend auf diese gelungenen Versuche, wagte 
Payr bei einem total verblédeten, im Wachstum zuriickgebliebenen 6jahrigen 
Kinde mit schwerem infantilen Myxédem, welches durch 3*/, Jahre vergeblich 
mit Schilddriisenfiitterung behandelt worden war, ein Stiick Schilddriise, 
welches der Mutter des Kindes frisch entnommen wurde, in die Milz einzu- 
pilanzen. Nach 6 Monaten war eine erhebliche Besserung wahrzunehmen. Die 
myxédematése Hautschwellung verlor sich, das Kopfhaar wurde dichter, die 
K6rperlange nahm um 12 cm zu, das Kind wurde lebhaft, lernte gehen, zeigte 
Geschick und erwachende Intelligenz, nur die Sprache zeigte keine Fortschritte. 
Der Erfolg blieb aber nicht anhaltend, da Payr bereits nach kaum 2 Jahren 
bekennen muBte, daB die Fortschritte nicht befriedigend waren. Obgleich somit 
der Effekt der gefahrlichen Operation kein bleibender war, regte derselbe doch 
zur Wiederholung an. Der Ersatz der verloren gegangenen Schilddriisenfunktion 
durch Implantation eines funktionsfahigen Gewebes ware trotz der Operations- 
gefahren in einzelnen Fallen ein groBer Gewinn und der ununterbrochenen 
oralen Therapie vorzuziehen, wenn die Krankheit wirklich geheilt werden 
kénnte. Zahlreiche diesbeziigliche Tierexperimente wurden neuerdings unter- 
nommen (Christiani und Kummer**, Carraro, Sermann**, Tereschkowitsch™, 
Salzer***, Carrel*®*, Stich u. Makkas**® und Borst u. Enderlen*’). Die Ertolge 
waren sehr verschieden. Von groBem Interesse sind die Versuche Carrels, 
welcher die mit ihren GefaBen exstirpierte Schilddriise von Tieren mit Hilfe 
der GefaBnaht anderen Tieren zu iiberpflanzen und sie auf diese Art unmittel- 
bar mit dem Kreislauf in Verbindung zu bringen unternahm. Diese sogar an 
Menschen vorgenommenen Versuche (Enderlen und Borst'®) miBglickten aber. 

Unerschrockene Chirurgen wagten. in den letzten Jahren wiederholt bei 
verschiedenen Formen von Myxédem den operativen Weg der Implantation 
von Schilddriisengewebe. Die hierbei als Kretinismus bezeichneten Falle 
diirften wohl ,,sporadischer Kretinismus“ gewesen sein. Miiller’**, Mosco- 
wicz*** sowie v. Bramann™ pflanzten mit angeblich gutem Erfolge Schild- 
driisengewebe in die Metaphyse der Tibia. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 4? 
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E. Bircher*™ kommt auf Grund aller aus der Literatur zusammen- 
getragenen Tatsachen und eigenen experimentellen Erfahrungen in einem aus- 
gezeichneten kritischen Referat iiber die Frage der Transplantation der 
Schilddriise zu folgenden Schliissen: ,,1. Es gelingt weder bei Mensch noch 
Tier alloplastisch Schilddriise zur Einpflanzung zu bringen. 2. Heteroplasti- 
sche Implantation von Schilddriisenmaterial bei Tieren ist verschiedenen 
Experimentatoren gelungen. Die Funktion der implantierten Stiicke scheint 
von langerer Dauer zu sein. Die Heteroplastiken, welche bisher am Menschen 
ausgefiihrt wurden, sind durchweg von keiner dauernden Funktion begleitet 
gewesen. 3. Autoplastiken gelingt es sehr gut auszufiihren. Doch haben diese 
fiir den Menschen praktisch-therapeutisch sehr geringen Wert. 4. Als Im- 
plantationsstelle empfiehlt sich die schon von H. Bircher gewahlte Bauchhohle, 
bzw. das Peritoneum zu wahlen. Als weitere Orte kommen in absteigender 
Reihenfolge Subcutis, Milz, Knochenmark und Leber in Betracht.“ 

Ein Dauererfolg scheint bisher bei keinem Fall von Myxédem durch Im- 
plantation im Schilddriisengewebe gegliickt zu sein. Die Zukunft wird lehren, 
ob kiinftig und bei vermehrter Zahl von Fallen ein giinstigeres Resultat zu 
erzielen sein wird. Die Operationsgefahr ist jedenfalls sehr groB und jede 
gegliickte Durchfiihrung ein chirurgisches Meisterstiick. Ein gréBerer Erfolg 
als bei oraler Schilddriisendarreichung wird wohl kaum zu erzielen sein, ins- 
besondere diirften die psychischen Besserungen gleichfalls geringwertig sein. 
Zweitelhaft bleibt immer, ob es gelingen wird, das implantierte Schilddriisen- 
gewebe dauernd funktionsfahig zu erhalten. Nur unter dieser Voraussetzung 
hat aber die gefahrliche Operation eine Berechtigung. 
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Morbus Addisonii. 


Von Prof. Dr. med. Rahel Hirsch, Assistentin der II. med. Universitatsklinik der 
K6nigl. Charité, Berlin. 


I. Einleitung. 
Historischer Uberblick, Anatomie und Physiologie der Nebennieren. 


Die Nebennieren sind erst im Jahre 1543 von Bartholomdus Eustach' 
_entdeckt und beschrieben worden. Weder in der griechischen, noch in der 
rémischen, noch in der arabischen medizinischen Literatur findet sich irgend- 
welcher Hinweis auf die Nebennieren. 

Die Beobachtungen von Bartholomdus Eustach beziehen sich nur auf die 
Anatomie des Organs; mit Bezug auf die physiologische Bedeutung sagt er: 
, lis relinquo qui anatomen accuratius exercent, inquirendum“. 

Uber die Bedeutung der Nebennieren sagt Albrecht v. Haller’, indem er 
sich der zu seiner Zeit herrschenden Anschauung anschlieBt, daB sie einen 
ganz specifischen, durch Alkohol koagulierbaren Stoff secernierten. Diese 
specifische Nebennierensubstanz ist nach dieser Anschauung fiir das intra- 
uterine Leben von gréferer Bedeutung als fiir das extrauterine. Trotzdem halt 
Haller die Nebennieren nicht fiir rein embryonale Gebilde, da ihre relative 
GroéBe, ebenso das Fortbestehen durch das ganze Leben hindurch funktionelle 
Bedeutung fiir das postfétale Leben haben miisse. 

Meckel*® ist es dann gewesen, der zuerst auf vergleichend-anatomischer 
Basis die Bedeutung des Organs zu ergriinden bestrebt gewesen ist. DaB die 
Nebennieren fiir den Organismus unentbehrliche Organe sind, darauf wies 
allein schon ihr Vorhandensein in allen Tierklassen hin. Der gleichzeitig zu 
beobachtende Defekt der CGeschlechtsorgane und der Nebennieren bei 
Embryonen mit vollstandiger Ausbildung des uropoetischen Apparates 
war fiir Meckel der Hinweis auf synergetische Beziehung der Organe unterein- 
ander. Daf auch unter pathologischen Bedingungen diese Koinzidenz auftrat, 
war eine weitere Stiitze dieser alten Hypothese. 

Andere Autoren, wie Nagel‘, sahen die Bedeutung der Nebennieren in 
Veranderungen, die das Blut durch sie erfahren sollte. Nach Bergmann’ sind 
die Nebennieren Ganglien. Den Nervenreichtum, auf den Bergmann so 
hingewiesen hatte, sah auch Ecker®, aber er gelangte durch seine entwicklungs- 
geschichtlichen und vergleichend-anatomischen Untersuchungen zu dem 
Resultate, daB die Nebennieren Driisen sind, u. zw. B lutgefaB- 
Cs,1.s.en. 
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Welche Bedeutung die Nebennieren tatsachlich haben, wissen wir erst 
durch die fundamentale Arbeit von Addison’ aus dem Jahre 1855. Ein Jahr 
spater, nachdem Addison seine Falle mit dem Obduktionsergebnis der Er- 
krankung der Nebennieren mitgeteilt hatte, verdffentlichte Brown-Séquard® die 
Folgezustande nach Exstirpationsversuchen der Nebennieren bei verschiedenen 
Tieren. ; 

Wesentliches Resultat war, daB die Nebennierenexstirpation nicht nur 
beiderseitig, sondern auch einseitig den Tod zur Folge hat. Im ersteren Falle 
stirbt das Tier durchschnittlich nach 9*/, Stunden, bei einseitiger Exstirpation 
in ca. 25 Stunden. 

Aus diesen Folgeerscheinungen zog Brown-Séquard den SchluB, dab 
durch Ausschaltung der Nebennieren ein toxischer Stoff entstehe, der die 
charakteristische Schwache und den Exitus zur Folge habe. 

Eine weit gréBere Bedeutung kommt aber nach Brown-Séquard der 
Durchtrennung der Nervenaste zu, die vom Sympathicus zu den Nebennieren 
verlaufen. 

Gegen diese Anschauungen traten Gratiolet®, Philippeaux*’, auch Schiff” 
und Harley” auf. 

Anatomische Untersuchungen, die unsere Kenntnis zu fordern geeignet 
gewesen sind, lieferten Leydig**, Koélliker** und Arnold*. Nach Leydig wirkt 
die Marksubstanz der Nebennieren wie ein Gangliennervencentrum. K6lliker 
erkannte die schon von Leydig angedeutete Trennung der Rinden- von der 
Marksubstanz. Die Rinde hat nach Kélliker sekretorische, die Mark- 
substanz rein nervése Funktion. Nach Arnold besteht ein solcher Funktions- 
unterschied nicht, sondern nach ihm sind die Nebennieren Blutdritsen, 
bestimmt, Stoffe aus dem Blute aufzunehmen und in neuer Form ihm um- 
gestaltet wieder zuzufiihren. 

Experimentelle Untersuchungen liegen dann erst wieder aus dem Jahre 
1880 von Nothnagel vor; diese hatten lediglich den Zweck, das klinische 
Bild des Morbus Addisonii zu klaren. Die Organe wurden nicht 
exstirpiert, sondern nur gequetscht. Die an 153 Kaninchen ausgefiihrten 
Experimente haben aber weder fiir den Morbus Addisonii noch fiir die 
funktionelle Bedeutung der Nebennieren Wesentliches beigesteuert. 

Brown-Séquards Arbeiten sind dann 1889 durch Tizzonis*® Versuche 
bestatigt worden. Ein- und doppelseitige Exstirpation der Nebennieren hat 
danach in verschiedenem Zeitintervall den Tod zur Folge. Zahlreiche Nach- 
untersuchungen haben auch diese Versuchsresultate teils bestritten, teils be- 
statigt. Stilling”, der zweizeitig operativ-vorging, bestritt:die Angaben, ebenso - 
Pal’*, der selbst angebliche vollstandige Exstirpation beim Hunde ohne 
Exitus erzielt haben wollte. Die meisten Autoren, wie Boinet*®, Abelous”, Lang- 
lois”, Sodden**, bestatigten aber die Angaben von Tizzoni. Die Deutung der 
Todesursache ist bei den verschiedenen Forschern eine verschiedene. Nach 
Alezais und Arnaud** ist der Exitus letalis auf die Sympathicusverletzung zu 
beziehen. 
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Weitere Beobachtungen haben dann klar erwiesen, daB nur die doppel- 
Seitige Exstirpation den Tod zur Folge hat, wahrend die einseitige Operation 
gut uberstanden wird. DaB auch Infektion, wie z. B. mit dem Friedldnderschen 
Bacillus, zum Tode fiihrt, hat Roger?* 1894 nachgewiesen. Ahnliches berichtet 
Marino-Zucco bei Infektion mit Pseudotuberkelbacillen. 


Von Wichtigkeit ist, daB verschiedene Tiere den Eingriff verschieden gut 
vertragen. Am besten vertragen Ratten die Operation, weil bei ihnen die 
akzessorischen Nebennieren am haufigsten vorkommen. Die 
widersprechenden Ansichten in der Literatur sind wohl hierauf zu beziehen oder 
auf unvollkommene Entfernung, da ebenso wie bei der Schilddriise und den 
Epithelkérperchen ein kleiner zuriickgebliebener Rest lebenerhaltend wirkt. 
Nach Langlois* geniigt dafiir */,—'/,, einer Nebenniere. 

DaB der operative Eingriff als solcher nicht den Tod herbeifiithrt, hat 
Bied?’* nachgewiesen, er dislozierte zunachst die Nebenniere aus der Bauch- 
héhle unter die Haut. Dadurch wurde das Allgemeinbefinden der Tiere nicht 
beeintrachtigt; sie gingen aber schnell zu grunde. 

Dies Ausiallserscehtiningen mach: Nebennieren- 
exstirpation Aufern sich vor allem in der Muskelschwache, die 
sich gegen das Lebensende fast bis zur vdélligen Lahmung steigert. Nach 
Tizzoni (1.c.**) soll sich selbst die elektrische Erregbarkeit der Muskeln 
andern. DaB die Ernahrung leidet und fortschreitende Abmagerung einsetzt, 
ist fast von allen Autoren beobachtet worden. Gelegentlich hat man Darm- 
stérungen, Durchfalle konstatieren kénnen. 

DaB die K6érpertemperatur sinkt, berichten fast alle Beobachter. 

Nothnagel hat bei 3 Fallen von experimenteller Nebennierenquetschung 
Haut- und Schleimhautpigmentationen zu beobachten Gelegenheit gehabt. 
Tizzoni hat unter 30 Fallen bei 12 einseitigen Exstirpationen das Phanomen 
der Pigmentation konstatiert. Wie beim Morbus Addisonii findet man 
dann das Pigment in den tiefsten Schichten der Epidermis. 

Schwere nervése Zustande, wie Somnolenz, Koma, epileptiforme 
Krampfe, Delirien, Schwindel, Pupillenerweiterung und Versagen der Pupillen- 
reaktion sind Folgezustande des Ausfalls der Nebennierenfunktion. 

Die Atmung ist anfangs beschleunigt und dann verlangsamt. Tizzoni, 
der dies besonders eingehend beobachtet hat, fiihrt das Atemphanomen auf 
Veranderungen im Sympathicus und Centralnervensystem zuriick. Auch 
Boinet (1. c.?°) und Alezais und Arnaud (1. c.**) haben als Folgeerscheinung 
der Nebennierenexstirpation Veranderungen im Sympathicus gesehen. 

Das Blut enthalt nach Brown-Séguard und Boinet Pigment nach 
dem Eingriff, was aber spaterhin bestritten worden ist. DaB die Toxizitat des 
Blutes erhdht sein soll nach Nebennierenexstirpation, ist vielfach behauptet 
worden. Das hat schon Brown-Séquard angegeben: Das Blut von Tieren ohne 
Nebennieren beschleunigt das tédliche Ende solcher, denen die Nebennieren 
entfernt worden sind. 
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DaB der Blutdruck nach doppelseitiger Exstirpation der Organe sinkt, 
ist jetzt allgemein bekannt, darauf hingewiesen haben besonders Scymonowicz”", 
Strehl und Weif?. Bei einseitig operierten Tieren sinkt der Blutdruck 
ebenfalls nach Abklemmung der zweiten Nebennierenvene. Wird die Ligatur 
gelist, so steigt der Blutdruck wieder. Bei nebennierenlosen Tieren steigt der 
Blutdruck nach Injektion von Nebennierenextrakt. 

Uber Polyurie, Phosphaturie, vermehrte Harntoxizitat liegen Berichte 
vor, ebenso iiber verminderte Harnstoffausscheidung, anderseits sind alle diese 
Angaben wiederum bestritten worden. Fernerhin ist angegeben worden, daB 
der Alkoholextrakt der Muskeln nebennierenloser Tiere curareahnliche 
Wirkung erzeuge, und daB durch vorhergegangenes Tetanisieren diese Gift- 
wirkung noch gesteigert werde (Langlois und Abelous, Charrin). 

Nachdem so festgestellt worden war, daB die Exstirpation beider Neben- 
nieren unter ganz charakteristischen Erscheinungen zum Tode fiihre, war die 
Entscheidung, ob die Rinde, ob das Mark allein hierfiir verantwortlich 
zu machen ist, von groBer Bedeutung. 


Die Untersuchungen von Bied/ (1. c.*°) deuten auf die lebenswichtige 
Funktion der Rinde hin. 

Die Rinde entstammt entwicklungsgeschichtlich dem Célomepithel, 
u. zw. dem sog. Zwischennierensystem (Poll**). Die Marksubstanz entwickelt 
sich als ,,chromophiles“ (Stilling*®), ,chromafifines (Kohn**), ,,phao- 
chromes“ System (Poll) : 


Die Rinde hat drei Schichten, deren innerste beim Erwachsenen pigment- 
haltig ist. Nach Art der Gruppierung der zelligen Elemente unterscheidet man 
eine Zona glandulosa, Zona fasciculata und Zona reticularis (von aufen 
nach innen betraciitet). 

Die auBeren Zellen enthalten wabenartiges Protoplasma, wahrend das der 
inneren Zellen verschieden groBe Kérnchen enthalt, die fettahnlich, stark licht- 
brechend und teilweise anisotrop sind. Man charakterisiert sie als Lipoide. 
In der innersten Schicht ist ein gelblichbraunes, an Fetttrépfchen gebundenes 
Pigment enthalten, das sich schlecht in Alkohol lést und sich durch Natron- 
lauge schnell entfarbt. Die Mark substanz weist Strange polygonaler, nicht 
scharf abgegrenzter Zellen auf. 

Das Protoplasma farbt sich charakteristisch schwarzgriin mit Eisen- 
chlorid und zeigt groBe Affinitat zu Chromsalzen, weshalb es den Namen des 
chromaffinen Gewebes fihrt. 

Schon Oliver und Schdjer*’ hatten nachzuweisen versucht, welcher Be- 
standteil der Nebenniere der wirksame sei, ob die Rinden- oder die Mark- 
substanz, und haben festgestellt, daB der M ark substanz besondere funktionelle 
Bedeutung zukommt. . 

Da aber auch die Rinde geringe Wirksamkeit entfaltete, war die Deutung, 


ob es sich um specifische Wirkung oder Verunreinigung durch Marksubstanz 
handle, schwierig. 
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Nur bei niederen Wirbeltieren, so bei Selachiern und Teleostiern, bei 
welchen schon nach alten Angaben zweierlei Organe als Nebennieren anzu- 
Sprechen sind, konnte die Frage entschieden werden. Bei den Knorpelfischen 
ist ein fettreiches, als Interrenalkérper bezeichnetes Organ als Neben- 
niere beschrieben worden. Ein zweiter, in einzelnen Knétchen die Aorta entlang 
Sich hinziehender Organkomplex, der dem sympathischen Gangliensystem eng 
anliegt, ist spaterhin entdeckt worden. Das oberste dieser Gebilde nennt:Leydig 
»yAxillarherz“, nach Balfour** werden diese Knétchen insgesamt S up r a- 
renalkérper genannt. 


Es ist, wie bei der Charakterisierung der Epithelkérperchen, Kohns** Ver- 
dienst, durch exakte histologische Untersuchungen diese Gebilde naher be- 
schrieben zu haben. Sie bestehen hiernach aus einem dem sympathischen und 
daher der Marksubstanz der Nebenniere ahnlichen Gewebe. Letzteres besteht 
aus Zellen, die sich mit Chromsalzen farben; Henle hat sie zuerst in den 
sympathischen Ganglien entdeckt und nach ihrer Farbbarkeit hat man sie 
chromaffine Zellen genannt. 

Nachdem so die Organe histologisch che rabteriGiert worden waren, suchte 
man ihre Funktion kennen zu lernen. 

Swale Vincent* hat festgestellt, daB das Extrakt aus dem Interrenalkérper 
unwirksam ist, wahrend dasjenige aus dem Suprarenalkoérper 
typisch den Blutdruck steigert. Als Ausfallserscheinungen sah 
Biedl’®’ 2—3 Wochen nach Exstirpation des Interrenalkérpers ,,allgemeine 
Prostration“, an der die Tiere zu grunde gingen, ,,genau so wie ein Saugetier, 
dem man die Nebennieren exstirpiert hatte“. 

Daraus folgert Bied/ nun, daB die Rindensubstanz lebenswichtige Funk- 
tion hat, so daB ihre Ausschaltung den Tod des Tieres bedingt. 

Als weitere Stiitze fiihrt Biedl die Beobachtung an, daB, wenn man bei 
den Tieren das Mark vollkommen intakt zuriicklaBt, der Tod eintritt, wahrend 
bei Erhaltung eines Teiles der Rindensubstanz die Tiere am Leben bleiben. 

Dafiir spricht auch die Tatsache, daB die akzessorischen Neben- 
nieren, dienur aus Rindensubstanz bestehen, das Leben der Tiere 
zu erhalten im stande sind. 

Man kennt bisher ein der Rindensubstanzspecifisches Sekret 
noch nicht, und auch die funktionelle Bedeutung der Wirksamkeit der Rinden- 
substanz ist noch in Dunkel gehiillt. 

Die Marksubstanz enthalt den specifisch wirksamen Ne b en- 
nierenkorper, der auch in dem ihm homologen Suprarenalkorper der 
Selachier nachgewiesen worden ist. 

Auch die von Zuckerkandl*’ zuerst beschriebenen ,,Nebenorgane des Sym- 
pathicus“ bestehen nur aus chromaffinen Zellen, urspriinglich hatte man 
sie fiir Lymphdriisen gehalten. 

Bis auf den Mangel an Ganglienzellen sind diese chromaffinen Ge- 
bilde dem Nebennierenmarke identisch. Das Extrakt dieser ,,Neben- 
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organe“ hat dieselbe physiologische Wirksamkeit wie das aus dem Neben- 
nierenmark : 

Blutdrucksteigerung, Pulsverlangsamung, Vasoconstriction, tonisierende 
Kraft. 

Auch entwicklungsgeschichtlich gehért das Mark der Nebenniere viel eher 
dem Sympathicus als letzterer an. Rinde und Mark sind also in jeder 
Beziehung differente Gebilde. 

Das chromaffine Gewebe begleitet nicht nur die Aorta abdominalis, 
sondern kommt auch am Herzen, speziell an der linken Coronar- 
arterie vor. Wie Wiesel** festgestellt hat, ist die Gesamtmasse des hier loka- 
lisierten chromaffinen Gewebes ebenso grof, eher groBer, als die der 
Marksubstanzeiner Nebenniere. ,Der Zellkomplex enthalt 
keine Ganglienzellen, ist chromaffiner K6rper reinster Art.“ 

Wie der Schilddriise, so hat man auch der Nebenniere entgiftende 
Funktion zugeschrieben. Sicher bewiesen ist diese nicht. 

Im Gegensatz hierzu ist bei keinem Organ die sekretorische Be 
deutung wissenschaftlich so klar fundiert wie die der Nebenniere. 

Schon 1879 haben Pellacani und Fod u. Pellacani beobachtet, da8 
alkoholisches Nebennierenextrakt, subcutan injiziert, bei Tieren schwere Intoxi- 
kationserscheinungen erzeugt und selbst den Tod zur Folge hat. Der Tod tritt 
unter charakteristischen Erscheinungen auf: der Blutdruck steigt bedeutend 
an, Krampfe und Lahmungen treten auf, die Pupillen werden weit. Unter 
Dyspnée und Lungenédem tritt der Tod ein. Intravenés wirkt die Injektion schon 
nach viel kleineren Dosen als nach subcutaner Applikation. 

Uber diephysiologische Wirksamkeitdes Nebennieren- 
extraktes liegen die ersten und weitgehenden Untersuchungen von 
Oliver u. Schdjer® vor. Nur die Marksubstanz liefert ein alkoholisches 
und waBriges Extrakt, das wirksam ist. Aus der Rinde kann nur nach 
langerem Liegen post mortem ein wirksames Extrakt gewonnen werden, ver- 
mutlich stammt letzteres aber auch nur aus dem Marke. 

Auch das tbrige chromaffine Gewebe liefert einen Aahnlich wirkenden 
Auszug (Biedi und Wiesel**). 

Rein chemische Untersuchungen hat man erst angestellt, nachdem 
sich Virchow mit dem Pi g ment der Nebenniere beschaftigt und erklart hatte, 
daB die Wirksamkeit der des Brenzcatechins nahe stehe. 

Das von Lohmann* in den Nebennieren nachgewiesene Cholin wird 
nur in der Rinde gefunden. Das aus dem Marke dargestellte ist offenbar nur 
Verunreinigung»aus:der Rinde. 

Vulpian* hat zuerst darauf hingewiesen, daB man nur aus der Neben- 
niere durch Abschaben einen Saft gewinne, der sich mit Eisenchlorid 
auffallend griin farbe. 

Arnold, der auf dieser Basis weiterarbeitete, erhielt mit verdiinntem 
Alkohol ein gelbes Extrakt, das sich sowohl an der Luft als auch beim 
Erwarmen rot farbte, und das er zu isolieren sich bemiihte. 
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Krukenberg* ging auf den Hinweis Virchows, daB der Nebennierenstoff 
mit Brenzcatechin Ahnlichkeit habe, naher ein und stellte fest, daB8 durch 
verschiedene chemische Eigenschaften ein Unterschied von Brenzcatechin 
vorliege. ; 

v. Firth*® ist es dann gelungen, eine Substanz zu gewinnen, die noch in 
einer Menge von 0:000025 g starke Wirkung zeigte, eine haltbare Eisenver- 
bindung gab und Suprarenin genannt wurde. 

Takamine** und Aldrich* gelang es dann, fast gleichzeitig und unab- 
hangig voneinander, den Kérper rein und krystallinisch darzustellen. Nach 
Takamine gelangt er, an Salzsaure gebunden, unter dem Namen Adrenalin 
durch Parke & Davis in den Handel. 

Das wirksame Prinzip der Nebenniere ist ein chemisch wohldefinierter 
Korper, der in allen Qualitaten bekannt und synthetisch hergestellt wird. 

Er hat die Formel 

OH > Ce Hy — CH(OH)-CH, NH-CHs, 

Die intravenése Wirkung des Adrenalins AuBert sich zu- 
nachst in der bekannten Blutdrucksteigerung, der dann allmahlich 
eine Senkung folgt. Durchschneidet man die Vagi, dann tritt die Blutdruck- 
steigerung intensiver auf, da durch die gleichzeitig einsetzende Pulsverlang- 
samung eine teilweise Kompensation entsteht. Diese Steigerung des Blutdrucks 
ist, wie schon Oliver und Schdjfer wuBten, ein Folgezustand der Contrac- 
tion der kleinstefi_-G ef 486 e: 

Hohe Riickenmarksdurchschneidung und Ausschaltung der Medulla 
oblongata beeintrachtigen die Wirkung der Adrenalininjektion nicht, sie mu8 
also peripher angreifen. Manche Autoren sehen in der Wirkung eine 
solche der peripheren Endigungen des Sympathicus, wahrend anderseits an- 
genommen wird, daB Muskel- und Nervenendwirkung vorliege. 

Neben dieser direkten GefaBwirkung ist auch unmittelbare Beeinflussung 
des Herzens nachgewiesen worden. Am Froschherzen hatten dies zuerst 
Oliver und Schdjer in der Verstarkung der Herzcontraction bei gleichzeitiger 
Beschleunigung festgestellt. Genauere Untersuchungen von Gottlieb*® haben 
dann ergeben, daB die Herzkraft durch das wirksame Nebennierenprinzip 
bedeutend verstarkt wird, und Gottlieb fiihrt dies auf energischen Reiz auf 
die motorischen Herzganglien zuriick. Nach Boruttau*’ handelt es sich um 
Herzmuskelwirkung. Das isolierte Herz reagiert auch noch auf diese Wirkung. 

Lungen-und GehirngefaBe scheinen die einzigen GefaBgebiete 
zu sein, die der Wirkung des Adrenalins nicht folgen, was vielleicht mit dem 
Mangel an Vasomotoren in Beziehung steht (Spina, Brodie und Dixer, zit. 
nach Boruttau). 

Die schon erwahnte Pulsverlangsamung wird teils als direkte 
Herz-, teils als Vaguscentrumwirkung gedeutet. 

Die der Injektion folgende verlangsamte Atembewegung ist 
nach Boruttau Folge hemmender oder die Erregbarkeit herabsetzender Einflisse. 
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Eine direkte Beeinflussung zeigen auch die quergestreiften 
Muskeln, wie Oliver und Schdjer festgestellt haben. Boruttau hat die 
Wirkung auch noch am curarisierten Muskel beobachtet, allerdings zeigt die 
Kurve Ahnlichkeit mit der des ersten Ermiidungsstadiums. 

Von besonderer Bedeutung sind die Adrenalinwirkungen auf Organe, die 
speziell unter dem Einflusse des Sy mpathicus stehen. 

Die bekannte Pupillenerweiterung als Injektionswirkung der 
Nebennierensubstanz hat zuerst Lewandowsky® festgestellt und auch das 
Aufrichten der Haare beobachtet. Vermehrung der Speichel- und Tranen- 
sekretion hat Langley beschrieben. Nach intramuskularer Injektion oder nach 
Einspritzung in die Lymphsacke secernieren die Hautdriisen beim Frosche 
intensiver (EArmann*’). Diese Wirkung wird durch Atropin nicht aufgehoben. 
Das enucleierte Froschauge zeigt bei Instillation eines Tropfens Adrenalin 
Pupillenerweiterung (EArmann). 

Wie Boruttau gezeigt hat, wird die Darmperistaltik durch Adrenalin ge- 
hemmt, ebenso zeigt die Oesophagusmuskulatur solche Hemmungserscheinungen. 

Die voriibergehende Adrenalinglykosurie hat Blum’*° zuerst beschrieben. 

Beim Hunde treten nach meinen eigenen Erfahrungen nach subcutaner 
Injektion an allen Injektionsstellen locheisenformige Nekrosen auf. 

Pigmentbildung der Haut der Nase und Schnauze sowie der Schleim- 
haute, die 6 Wochen spater verschwand, hat Zéilzer** nach 4woéchiger Extrakt- 
injektion beobachtet. 

Kalkablagerungen in den Arterien nach langer durchgefiihrten intra- 
vendsen Adrenalininjektionen sind von Josué, Erb®*, Ziegler®*® u. a. be- 
schrieben worden. Nach meinen eigenen Erfahrungen ruft einmalige 
Injektionindas Pankreas und in die Nieren Kalkablagerung an der 
Injektionsstelle hervor. 

Da8B Adrenalin von der Nebenniere standig wahrend des Lebens dem 
Blute zugefithrt wird, dariiber besteht kein Zweifel mehr. Das Blut der Neben- 
nierenvene gibt dieselbe griine Farbenreaktion mit Eisensalzen wie das Neben- 
nierenmark (Vulpian). 

Glanzende, gelblich gefarbte Kérnchen in den Nebennierenvenen und der 
Vena cava nach Unterbindung aller anderen zufiihrenden Venen, die sich mit 
Chrom imbibieren, wie die Kérnchen aus den Nebennierenmarkzellen, sind von 
einer Reihe von Autoren beschrieben worden (Manasse**). 

Fernerhin haben Cybulski®® und Scymonowicz®* die wirksame Substanz 
auch im Nebennierenblut nachgewiesen. 

Eine ganz eigenartige Wirkung auf den Warmehaushalt zeigen 
die Adrenalinversuche von Rahel Hirsch®*. Adrenalin (Parke & 
Davis) ebenso Suprarenin (Héchster Farbwerke), das racemische ebenso 
wie das synthetisch dargestellte linksdrehende Praparat, rufen eklatante 
Hypothermie hervor, u. zw. am meisten ausgesprochen nach der 
Injektion, in folgende Driisen: 1. Nebennieren, 2. Pankreas, 
3. Leber; weniger intensiv 4. von der Niere und fe von der Sched: 
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driise aus. Ahnlichen Temperatursturz erzielt die Adrenalin- 
injektion in eines der sympathischen Bauchganglien oder 
in die Nahe eines solchen. Diese Adrenalinhypothermie ist viel- 
leicht Sympathicus-Reizwirkung. 

Die Warmeproduktion ist bei dieser Adrenalinhypo- 
thermie, wie Rahel Hirsch mit direkten calorimetrischen 
Versuchen beweisen konnte, eingeschrankt, in extremsten Fallen ebenso wie 
die Kohlensaureproduktion aufgehoben. 


Il. Die Pathologie der Nebennieren. 


A. Angeborene Erkrankung der Nebennieren. 


Der Defekt der Nebennieren bei gleichzeitig vorhandenen Mifbildungen 
der Genitalorgane ist, bei Foeten besonders, wenn auch selten, beschrieben 
worden. 

Bei Kindern und Erwachsenen sind auch gelegentlich Angaben iiber den 
Mangel der Nebennieren, den man fir congenital bedingt hielt, gemacht 
worden. Ob aber nicht akzessorische Nebennieren vorhanden gewesen, dariiber 
liegt keine Angabe vor. 

Brault®* fihrt so das von Martini mitgeteilte Sektionsergebnis bei einem 
AQjahrigen Phthisiker an, bei dem angeblich angeborener Mangel beider 
Nebennieren bestand. 

Als Nebenbefund bei einem 72 Jahre alten Manne fand Ulrich®® nur aus 
Rinde bestehende atrophische Nebennieren, die unter der Nierenkapsel ver- 
borgen lagen. Drei Falle von Hyperplasie des gesamten chrom- 
aifinenGewebes hat Wiesel® mitgeteilt. Specifische Krankheitssymptome 
hatten sich bei keinem der Falle geauBert. 

Bei den akuten Ausfallserscheinungen der Nebennieren nondel es sich 
vorwiegend um Hamorrhagien, die auch bei Kindern nicht selten vorkommen. 
Zumeist handelt es sich um Blutungen in die Marksubstanz. Die Kinder sterben 
gewohnlich nach einigen Tagen, bzw. Wochen. Simmonds", der diese Befunde 
eingehender beschrieben hat, beobachtete bei einem 4 Monate alten Kinde die 
Blutung nur einseitig. 

Fiir das spatere Leben hat Virchow zuerst auf den Symptomenkomplex der 
Erkrankung hingewiesen. 

Bei zwei Fallen akuter entziindlicher hamorrhagischer 
Nebennierenerkrankung trat nach kurzer Zeit unter typhésen 
Erscheinungen der Tod ein. Auch unter dem Bilde schwerer Perti- 
tonitis mit Konvulsionen kann sich das Krankheitsbild prasentieren. 
Die Falle verlaufen todlich. 

Simmonds (1. c.*') schildert den Krankheitsverlauf eines solchen Falles 
und unterzieht die von Burger (zit. nach Simmonds) gesammelten Beob- 
achtungen eingehender Kritik. Unter den Erscheinungen heftiger epigastrischer 
Schmerzen erkrankte ein 57 Jahre alter Mann pldtzlich. Die Schmerzen 


590 R. Hirsch. 


strahlten nach dem Riicken aus, es bestand Erbrechen. Nach 2 Tagen trat 
der Tod ein. Die Obduktion ergab: totale frische hamorrhagische Infiltration 
und Zerstérung beider Nebennieren (Thrombose der Venen) Arteriosklerose, 
frische, lobulare Pneumonie, Myokarditis. 

Die Diagnose solcher akuter Nebennierenerkrankung (Lit. 
bei Simmonds) kann nur vermutungsweise gestellt werden, da andere plotzlich 
einsetzende Blutungen dasselbe Krankheitssyndrom bieten kénnen, wie z. B. 
die Pankreasblutungen und auch die Pankreasnekrose. 


Chronisch verlaufende Nebennierenerkrankung. 

Hier kommen in erster Linie die Falle mit isolierter Neben- 
nierenerkrankung in Betracht. 

Bittorf*? hat das in der Literatur vorliegende Material gesammelt und 
nach Moglichkeit ,nach der Art und dem Sitz der anatomischen Lasionen“ ge- 
ordnet und mehrere eigene Beobachtungen mitgeteilt. 

Danach sind FaAalle beschrieben: 

1. von ,isolierter Rindenatrophie“ bei unveranderter oder 
fast unveranderter Marksubstanz. 

2. ,Rinde und Mark erkrankt“, jedoch Rinde erheblich 
starker als Mark. 

3.,Rindeund Markerkrankt*, jedoch Mark mehr als Rinde. 

4. ,,Falle mit annahernd gleichmaBfiger Beteiligung von 
Rinde und Mark ander Erkrankung, und nicht genauer beschriebene F alle.“ 

Bei eallen= beobachteten’ FPadlens 1iest veimmirwees 
krankung beider Nebennieren vor. Einfache Atrophie 
oder chronisch interstitielle Entziindungsprozesse, die 
zur Schrumpfung und zum Untergang des Parenchyms 
geftthrt haben. Mithin eine Erkrankung, wie sie ahnlich bei Cirrhosen 
und interstitiellen Entziindungen an anderen parenchymatésen Organen vor- 
kommen. 

Was den anatomischen Befund bei der einfachen Atrophie an- 
betrifft, so handelt es sich in einzelnen Fallen darum, daB an Stelle der Neben- 
nieren nur ein kleiner Rest pigmentierten Fettes nachweisbar gewesen ist. 
Anderseits sind die Nebennieren der Form nach nicht wesentlich verandert, 
aber im Volumen mehr oder weniger verkleinert, zumeist sind sie auffallend 
diinn. Bei manchen der beschriebenen Falle fehlt die Nebenniere, da eine Seite 
vollstandig oder viel starker atrophiert als die der anderen. Bei der Atrophie 
sind mitunter die zuftthrenden Gefa8e mitbetroffen. 

Bei dieser Form der Atrophie kommen entziindliche Veranderungen gar 
nicht oder kaum zur Beobachtung, insbesondere fehlt die chronisch entziindliche 
Bindegewebsvermehrung fast stets. Auffallender Befund sind teils herdférmige, 
teils mehr diffus angeordnete Ansammlungen von Rundzellen, die von allen 
Autoren als ,,Lymphocyten“ angesprochen werden. Ob es sich dabei lediglich 
um pathologisch vermehrte Zellen handelt, d.h. also um solche, die auch 
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normalerweise in den Nebennieren vorkommen, ist noch eine strittige Frage. 
Nach Bittorj (1.c.**) sind es echte Lymphocyten, die mit chronisch entziind- 
lichen Veranderungen ,,kaum“ in Beziehung zu setzen sind, sie stehen fast 
immer mit den GefaBen in Zusammenhang. 

Kompensatorische Regenerationsvorgange an den Rindenzellen hat nur 
Langerhans (1. c. Bittor]**) beobachtet. 

Die Nerven sind, soweit Beobachtungen dariiber vorliegen, gut erhalten 
(Bittorj), ebenso die Ganglienzellen in den Nebennieren. 

Bei derentzindlichen, cirrhotischen Erkrankung der Neben- 
nieren sind die Organe mehr oder weniger stark geschrumpft, haufig sind die 
Nebennieren dabei mit der Umgebung verwachsen und die eine Seite starker 
als die andere befallen. 

Mikroskopisch liegt Verdickung der Kapsel und 
Trabekeln vor, von welchen aus Bindegewebsiasern in das Parenchym 
ausstrahlen, ebenso ist das die GefaBe umgebende Bindegewebe verdickt. Es 
entwickelt sich so ein der Lebercirrhose oder der chronisch interstitiellen 
Schrumpfniere ahnliches Bild. Die GefaBe sind oft verdickt, die Intima ge- 
wuchert, teilweise, wie Simmonds (I. c.**) berichtet, obliteriert. 

In einem von Huismans beobachteten Falle ist an einem Pol der cir- 
rhotisch veranderten Nebenniere ein kleiner Tuberkel festgestellt worden, sonst 
konnte Tuberkulose bei allen diesen Fallen mit ziemlicher Sicherheit 
atiologisch ausgeschlossen werden. 

In manchen der mitgeteilten Falle kommt vielleicht Lues in Frage. 

Bei den krankhaften Veranderungen, die sonst, auBer diesen erwahnten 
beiden Formen rein atrophischer und entziindlich atrophischer Natur, vorliegen, 
handelt es sich um Hyperplasien, tumorartige Bildungen, die zur 
Degeneration der Nebennieren geftihrt haben. Lefevre (zit. nach Bittorj) hat 
cystische Degeneration, deren Entstehungsursache unbekannt ist, 
festgestellt. 

Von groBem Interesse ist der anatomische Befund mit Bezug auf den 
Sympathicus und das Centralnervensystem. 

In den von Bittorf zusammengestellten Fallen ist der Sympathicus, 
sind die Bauchgeflechte mit den groBen Ganglien und die von 
hier aus zu den Nebennieren verlaufenden Nerven bei 25 Krankheitsfallen 
untersucht worden. 18mal war der Sympathicus véllig normal. 
DaB der Sympathicus bei der ,primaren® Nebennieren- 
erkrankung wesentlich beteiligt ist, diirfte hiernach auszu- 
schlieBen sein. 

Was insbesondere tuberkulése Veradnderungen anderer Organe an- 
betrifft, so handelt es sich beinahe in allen Fallen, bei denen solche tberhaupt 
zur Beobachtung gekommen sind, umsehr geringgradige, ausgeheilte Prozesse. 

Das Herz weist haufig Veranderungen, meist braune Atrophie auf. 

Die iibrigen Organe innerer Sekretion, wie Hypophyse, Thyreoidea, sind 
nirgend nennenswert pathologisch verandert beschrieben worden. 

Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 43 
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Genitalien und Ovarien fand man in zwei Fallen atrophisch 
(Hebb, Karakaschejf, zit. nach Bittor;). 

Von wesentlicher Bedeutung ist der Befund des lymphati- 
schen Systems. Beinahe jeder Fall, bei dem der lymphatische 
Apparat iiberhaupt beachtet wurde, bot Hyperplasie des gesamten oder 
eines Teiles des lymphatischen Systems. 

Die Milz ist fast in allen Fallen vergréBert, wenn auch nur in 
maBigem Grade. Noch ausgesprochener ist die Anschwellung der 
Follikel des Magendarmkanals. 

Die lymphatischen Apparate der Mundhdéhle, des 
Zungengrundes, der Tonsille zeigen Anschwellungen. 

In 2 Fallen von Nebennierenatrophie hat Foa* Hamo- 
chromatose beobachtet. Bittorf fand bei einem seiner Falle ebenfalls 
Zeichen von Hamochromatose und Veradnderungen ahnlich der bei Bronze- 
diabetes beschriebenen. Gly kosurie konnte allerdings dabei niemals fest- 
gestellt werden. Fod fiihrt einen von Massen beschriebenen Fall an, bei 
dem die Kombination von Nebennierenatrophie und Diabéte 
broncé bestand. Nach Fod und Bittorf ist die Nebennierenatrophie als die 
primare Erkrankung aufzufassen. 


Der klinische Symptomenkomplex. 

Das Alter: Zwischen dem 10.—65. Lebensjahre sind Falle zur Beob- 
achtung gekommen, u. zw. werden beide Geschlechterannahernd 
gleich haufig befallen. Ein geringgradiger Unterschied zeigt sich viel- 
leicht fiir die etwas haufigere Erkrankung der Manner (57°/,). Das mittlere 
Lebensalter wird meistens betroffen. 

Was die Dauer der Krankheit anbetrifft, so zeigt ein von Bittorj beob- 
achteter Fall die kiirzeste Dauer von 2 Monaten. Die langste fest- 
gestellte Dauer ist die von 14 und 16 Jahren (Karakascheff, Philipps”, 
Roloff**). 

In der Regel dauert aber die Krankheit nicht langer als 5 Jahre. 

Atiologisch wissen wir nichts tiber die Erkrankung. 

Tuberkulose und Lues kénnen nach dem anatomischen Befund atiologisch 
nicht in Betracht gezogen werden. 

Borrmann™ beschreibt einen Fall, bei dem das Trauma Atiologisch eine 
Rolle gespielt zu haben scheint. Das Trauma hatte sich 4 Jahre vor dem Tode 
ereignet. Die Kontinuitat der Krankheitserscheinungen zu dem Unfall ist eine 
derartige, daB man letztere ursachlich in Betracht ziehen mu8. Klinisch war 
ein Jahr nach dem Unfall die Pigmentation deutlich hervorgetreten, 
auBerdem die iibrigen Symptome, wie Schwache, Abmagerung, aus- 
gesprochen vorhanden. 

Die Obduktion ergab beiderseits Nebennierentumoren, chronisch- 
hyperplastische Bindegewebswucherung, Lymphocytenanhaufungen, Nekrosen. 
Das normale Parenchym war restlos verschwunden. VergréBerte Milz. 
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Bei solchen atrophischen Zustanden zieht man, sobald, wie bei dieser Form 
des Morbus Addisonii, die Atiologie in Dunkel gehiillt ist, congenitale Faktoren 
ursachlich in Betracht. So weit das Krankenblattmaterial reicht, 
kénnen aber hereditare Momente nicht als Beweis angefiihrt werden. 

Aber es handelt sich hier wohl ebenso wie z. B. bei der Arteriosklerose 
jungerer Individuen nur um ein Fortschreiten weit zuriickliegender Er- 
krankung, zumeist um chronisch langsam schleichenden 
Krankheitsverlauf. Vielfach klagen die Patienten iiber Mattigkeits- 
gefuhl mit abnorm gesteigerter Ermiidbarkeit, die sich allmahlich 
entwickelt hat, so daB die Kranken nicht wissen, wann das Krankheitsbild ein- 
gesetzt hat. Wie bei allen Zustanden mit leichter Ermiidbarkeit, besteht 
pathologische Reizbarkeit des Nervensystems. Das Ermiidungsgefiihl kann bis 
zu Schlafsucht gesteigert sein. 

Gastro-intestinale Storungen treten zumeist erst im weiteren Ver- 
laufe der Krankheit auf. 

Die Menstruation ist oft bei Frauen unregelmaBig, sistiert gelegent- 
lich friihzeitig. DaB eine ernstere Erkrankung vorliegt, darauf werden die 
Kranken zumeist erst hingewiesen, wenn der Umgebung die Pigmentation 
aufiallt. 

Mit dem Fortschreiten der Pigmentierung nimmt auch die 
Mattigkeit zu, dazu kommen andere Symptome, wie Tachykardie, Dyspnée, 
ziehende Schmerzen in den Beinen, besonders in den Knien. 

Nach gelegentlich gesteigertem Appetit setzt das Gegenteil ein, dazu 
kommt Druckgefiihl im Magen, Ubelkeit, Singultus, Erbrechen, abhangig und 
unabhangig von den Mahlzeiten. Auch Darmstérungen, wie Obstipation, 
machen sich geltend. 

Mit der immer mehr um sich greifenden Pigmentierung, die auch die 
Schleimhaute ergreift, nimmt die allgemeine Muskelschwache, die 
schlieBlich zu vélliger Untatigkeit und Muskelruhe zwingt, zu. 

Bei Frauen sistiert die Menstruation, bei den Mannern schwindet die 
Potenz allmahlich. Wie bei anderen Krankheitsformen, gibt es auch hier 
Variationsbreiten und Remissionen. Gelegentlich werden dann solche Besse- 
rungen fiir Heilungen gehalten. 

Die Kérpertemperatur ist nur mitunter subnormal, sehr 
tiefsinktsie nicht herab. Die Herzaktion ist zumeist schwach, aber Herzin- 
suffizienz, die zu Circulationsstérungen fihrt, ist nur selten beobachtet worden. 

Neben diesem t y pis ch chronisch verlaufenden Krankheitsbilde hat man 
gelegentlich auch ak ut einsetzenden Morbus Addisonii konstatiert. Die Pa- 
tienten geben an, plétzlich an Ubelkeit und Erbrechen, an 
Durchfallen oder Verstopfung erkrankt zu sein; Fieber kann den 
Beginn dann signalisieren. Die Pigmentierung wird dann auch zumeist erst im 
weiteren Verlaufe bemerkt. 

Im iibrigen ist dieses akut einsetzende Krankheitsbild von dem anderen, 


allmahlich beginnenden wenig verschieden. 
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Gelegentlich spielen cerebrale Stérungen, die anfallsweise auttreten, 
eine Rolle: Depressionszustande, Benommenheit, Melancholie etc. 

Therapeutisch kann nur von symptomatischer Behandlung die Rede sein, 
die Krankheit verlauft tédlich. Nebennierentabletten als Ersatz fiir die Aus- 
fallserscheinungen haben keinen Erfolg. 


Die sekundéaren Nebennierenerkrankungen. © 

Die weit haufigere Form der Erkrankung der Nebennieren ist die sekun- 
dare, die zuerst von Addison beschriebene. Als Ursache dieses eigentlichen 
»Morbus Addisoniié kommt vorwiegend die Tuberkulose der 
Nebennieren in Betracht. Lues, Metastasen von Tumoren kommen weit 
seltener vor. 

Die Tuberkulose ist keine auf die Nebennieren beschrankte, sondern zumeist 
sind andere Organe, wie die Lungen oder die Knochen, gleichzeitig tuberkulds 
erkrankt. In der Regel sind beide Nebennieren tuberkulés verandert, die eine 
starker als die andere. 

Mehr oder weniger total ausgepragte Verkasung, Indurationen mit Ver- 
kalkungen oder Erweichungsherden beherrschen das anatomische Bild. 
Tuberkelbacillen sind haufig in den Organen gefunden worden. 

Wie bei der idiopathischen Erkrankung, ist auch bei der sekundaren das 
mittlere Lebensalter am meisten betroffen. 

Auch beim sekundaéren Morbus Addisonii hat man bestimmte Teile der 
Nebenniere fiir die Erkrankung verantwortlich machen wollen. 

Insbesondere hat man die Pigmentierung und den iibrigen Symptomen- 
komplex von verschiedenen Teilen, erstere von der Erkrankung der Rinde, 
letztere von dem Ausfall der Marksubstanz abhangig machen wollen. 

Wiesel (1. c. °°) fihrt den Morbus Addisonii auf Erkrankung des 
gesamten im Organismus vorhandenen chromaffinen Systems ur- 
sachlich zuriick. Gestiitzt wird diese Annahme durch den Befund, den 
Wiesel in 6 Fallen von Morbus Addis onii erhoben hat: 

Den Mangel anchromaffinen Zellenim Sympathicus. 
Tuberkulose beider Nebennieren lag in allen 6 Fallen vor. In dem 7. Falle da- 
gegen, bei dem es sich nicht um die Addisonsche Krankheit handelte, sondern 
neben der Nebennierentuberkulose auch Lungen, Nieren und die Genitalorgane 
tuberkulés erkrankt gewesen, fand Wiesel gut erhaltene chromaffine Zellen im 
Sympathicus. : 

Wiesel hat nun aber bei 3 pl6tzlichen Todesfallen Hypoplasie 
und Mangel des chromaffinen Systems in den Nebennieren 
und im Sympathicus festzustellen Gelegenheit gehabt. Da bei diesen 
Fallen kein Anhaltspunkt fiir den Morbus Addisonii vorliegt, so entbehrt 
Wiesels so verlockend klingende Hypothese noch der Grundlage. 

Von anderen Organen sind es besonders diely mphatischen Appa- 
rate des Darmes, die bei der Bronzekrankheit befallen werden. 

Die Milz zeigt fast stets pathologische Veranderungen. 
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Am Herzen findet man zumeist braune Atrophie. 

DaB der Sympathicus bei der Erkrankung wesentlich beteiligt ist, 
darauf — auf die Méglichkeit — hat schon Addison hingewiesen. Nothnagel 
hat dann (1885) Befunde mitgeteilt, die auch geeignet schienen, Sympathicus- 
veranderungen fiir das Krankheitssyndrom verantwortlich machen zu kénnen. 

Eine weitere Stiitze fiir diese Auffassung bieten v. Kahldens** Beobach- 
tungen 3 Jahre spater. Die eigenen Feststellungen von v. Kahlden, wie die von 
ihm aus der Literatur zusammengestellten, beziehen sich auf Veranderungen 
im Bauchsympathicus und solche der groBen Ganglien. Wenn auch die patho- 
logischen Veranderungen, die in Pigmentierung, geringgradigen Atrophien 
der Zellen, Kapselverdickungen, kKleinzelligen Infiltrationen und Blutungen 
bestanden, nicht sehr stark ausgepragt waren, so ist der Befund dennoch von 
wesentlicher Bedeutung, da in allen Fallen Nebennierenerkrankung gleichzeitig 
vorgelegen hat. Daf letztere auch ohne Sympathicuserkrankung vorkommt, 
dafiir hat auch v. Kahlden Beweismaterial angefiihrt. 

Diese Angaben hat v. Kahlden dann 1891 und besonders 1896 besonderer 
eingehender Wirdigung unterzogen und kommt auf Grund seiner weiteren 
Erfahrungen zu dem Resultate, daB die zumeist leichten pathologi- 
schen Veranderungen des Sympathicus beim Morbus 
Addisoniidoch nicht fir die Krankheit von wesentlicher Bedeutung sind. 

Weitere Beobachtungen anderer Autoren, die bei Fallen von Morbus 
Addisoniigesunde Nebennieren bei mehr oder weniger stark aus- 
gepragten Veranderungen des Sympathicus konstatiert haben, 
weisen aber darauf hin, daB der Befund fiir das Krankheitsbild vielleicht doch 
von gréBerer Tragweite ist, als v. Kahlden in seiner Mitteilung 1896 geneigt 
ist, anzunehmen. Denn die Tatsache, daB man bei der Bronzekrank- 
heit normale Nebennieren bei Degenerationserschei- 
nungenderSplanchnici feststellen konnte, wird nicht widerlegt durch 
den umgekehrten Befund, daB der Sympathicus gesund und die Nebennieren in 
vielen Fallen allein pathologisch verandert gewesen sind. 

Derartige Falle sind beschrieben worden z. B. von Jirgens*°. 

Leichtenstern® hat 3 Falle von Bronzekrankheit mitgeteilt, die er auf den 
Druck tuberkulés verkaster Driisen, auf die sympathischen Geflechte und 
Ganglien zuriickfiihrt. Die Nebennieren sind allerdings in dem einen, naher be- 
schriebenen Falle ebenfalls tuberkulés gewesen. Wichtig ist ein Fall von Edel”, 
der beim Morbus Addisonii nur in einer Nebenniere in der Mark- 
substanz einen kleinen, erbsengroBen Tuberkel fand, dagegen den Plexus solaris 
und das Ganglion semilunare in schwielig verdicktes Gewebe eingebettet ge- 
sehen hat. 


Das klinische Bild der Addisonschen Krankheit. 


Die von Addison 1855 gegebene Beschreibung der Krankheit ist eine 
solche, daB alle spateren Mitteilungen nur in gewissen Finzelheiten Er- 
ganzungen hinzuzufiigen vermochten. 
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Die typischen FAalle lassen sich nach vier Symptomerikomplexen 
gruppieren : 

1. Asthenie, Adynamie; 

2. Magendarmsto6rungen; 

3. Nervensymptome, 

4.diePigmentierung. 

Der asthenische Zustand entwickelt sich in der Regel ganz schleichend. Zu- 
nachst treten Zeichen allgemeinen Unbehagens mit leichter Ermidbarkeit auf, 
die sich allmahlich bis zur vollstandigen Adynamie steigert. Der Schwache- 
zustand, namentlich in den unteren Extremitaten, ist die Ursache, daB das 
Gehen sehr stark beeintrachtigt wird. Im Frithstadium ist dabei nicht etwa von 
tiefer gehender Ernahrungsstérung der Muskeln die Rede, es zeigt sich in dieser 
Krankheitsphase wenigstens keine markante Abmagerung und keine Muskel- 
atrophie. Im spateren Stadium zeigt auch der Herzmuskel diesen 
Schwachezustand: der Puls wird oft auffallend klein, dabei ist er im 
Frihstadium éfter eher verlangsamt als beschleunigt. 

Subnormale Temperatur — 35° oder etwas dariiber — ist oft 
genug, besonders sub finem vitae beobachtet worden. 

Was das Blutbild anbetrifft, so hat, da Addison selber die Krankheit 
fiir eine specifische An amie erklart hat, die Blutuntersuchung vielfach be- 
sondere Wiirdigung erfahren. Aus allen Beobachtungen geht hervor, daB 
ebenso wie im Tierexperiment nach Wegfall der Nebennieren An amie ent- 
steht, die aber keineswegs irgendwelchen specifischen Charakter hat. Dem 
Krankheitsstadium entsprechend ist sie mehr oder weniger stark ausgesprochen. 

Addison hat angegeben, daB die Leuk ocyten vermehrt sind, was aber 
in der Folge nicht bestatigt worden ist. 

Neussers’” Hinweis auf die prognostisch ungiinstige relative 
Lymphocytose ist wiederholt bestatigt worden. 

Bittorf, der diese relative Lymphocytose ebenfalls nachgewiesen 
hat, ,neigt“ zu der Ansicht, daB sie ,,Folge einer primaren Schadigung des 
myeloerythroblastischen Systems“ ist, wodurch die Lymphocytenbildung iiber- 
wiegt. Das wiirde auch die Hyperplasie des gesamten lymphatischen Systems 
erklaren. 

Die Hamochromatose ist bei dem sekundaren Morbus 
Addisonii weit seltener anzutreffen als bei der frither beschriebenen pri- 
maren Form. 

Die vom Verdauungstractus stammenden Beschwerden aufBern 
Sich beim Beginn der Krankheit zunachst als dyspeptische Stérungen: oft 
hochgradiger Appetitmangel, gelegentlich abwechselnd mit HeiBhunger. 

Ubelkeit, Erbrechen, Druck in der Magengegend. 

Mit Diarrh6en wechseln Obstipationserscheinungen ab, 
erstere kommen allerdings haufiger als letztere vor. 


Schmerzen im Unterleib, in den Lumbalgegenden, Hypochondrien 
treten auf. 
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Im spateren Krankheitsverlauf spielen die gastro-inte 
Stinalen Stérungen, dann unstillbares Erbrechen und profuse Diar- 
rhoen im Krankheitsbild eine groBe Rolle. Dadurch wird der Krafteverfall rapid 
gesteigert. 

Auf die St6rungen der Magensaftsekretion hat besonders 
Grawitz™ hingewiesen und das Fehlen von Salzsaure und Pepsin 
diagnostisch stark betont. Der Befund hat im allgemeinen allseitige Be- 
Statigung erfahren, wenn auch Falle bekannt sind, bei welchen sich die Magen-- 
Saitsekretion bis zum Tode unverandert normal erhalten hatte. 

Ebenso wie beim primaren Addison kommen Menstruationsanomalien 
speziell im Spatstadium vor. Meistens handelt es sich um Amenorrhéde. 

Beim Manne kommt es frithzeitig zur Impotenz. 

Die auf das Nervensystem zu beziehenden Symptome treten auch 
im Friihstadium wenig hervor. Spater kommen Schwindelanfalle, Ohnmachten, 
gelegentlich auch epileptiforme Anfalle und Zustande von Somnolenz vor. 

Der Tod erfolgt sehr haufig im Koma und unter Erscheinungen von 
Konvulsionen. 

Das markanteste Zeichen der Krankheit neben der allgemeinen Muskel- 
schwache ist die Pig mentierung, nach welcher die Krankheit den Namen 
Bronzekrankheit (Bronzed skin) erhalten hat. 

Vom hellen Gelbbraun bis zur Mulatten- und Negerfarbe kann sie abgestuift 
auftreten. Sie beginnt meistens an den der Luft ausgesetzten Teilen (Gesicht, 
Hals, Hande) oder an den von Natur aus pigmentierten Zonen: 

Achselhohlen, Brustwarzen, Linea alba, Genitalgegend. Auf der dunkel 
pigmentierten Grundflache tritt gelegentlich dann Pigmentschwund in auffallen- 
der Weise auf (Leukoderma). 

Gegeniiber anderen Hautverfarbungen hat man mit Recht der Schleim- 
hautpigmentierung diagnostischen Wert zugesprochen. In fast allen 
Fallen nimmt die Mundschleimhaut an der Pigmentierung teil. Blau- 
schwarze Flecken treten besonders an Lippen- und Gaumenschleimhaut auf. 
Auch die Zunge zeigt gelegentlich solche Pigmentierung. An der Conjunctiva 
palpebrarum und sclerae sowie an den Stimmbandern ist sie auch gelegentlich 
festgestellt worden. 

Die in der Regel bis zum Tode fortschreitende Bronzierung kann gelegent- 
lich auch Remissionen aufweisen. 

Die durchschnittliche Krankheitsdauer betragt ungefahr 
Da lea © 

Der Ausgang ist stets tédlich, bei den als geheilt beschriebenen Fallen ist 
die Diagnose strittig. 


Der Stoffwechsel beim Morbus Addisonii. 


Genauere Untersuchungen liegen nur von Kolisch u. Pichler" und Schitten- 
helm vor. Nachdiesen Beobachtungen ist der Stoffwechsel volistandig normal ge- 
funden worden. Die bis dahin vorliegenden Daten widersprechen einander(Leva’’). 
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Die Harnmenge ist ebenfalls zumeist normal, gelegentlich hat man 
Vermehrung, anderseits Verminderung festgestellt. 

Glykosurie gehért nicht zum Bilde der Erkrankung. 

Die Wirkung von Nebennierentabletten auf den Stoffwechsel bei der 
Bronzekrankheit ist von verschiedenen Autoren gepriift worden. Nach Senator™ 
und Vollbracht®® kommt es zu Stickstoffretention, Pickhardt’® dagegen stellte 
nach vorher erreichtem Stickstoffgleichgewicht N-Verlust fest. 

Die Stickstoffretention ist nach Vollbracht (1. c.*) verbunden mit Retention 
von CaO und Mg O und reichlicherer Ausscheidung von Phosphor. 

Die meisten Untersuchungen beziehen sich nur auf den Harn und sind 
daher unvollstandig. Von Bedeutung sind Mosses*® Untersuchungen: Er fand 
die Toxizitat von Milz und Nebennieren — weniger die der Leberextrakte 
— von Addisonkranken im Tierversuch erhoht. 


Die Therapie. 


Heilung gibt es fiir die Krankheit nach dem Stande unserer jetzigen 
Kenntnisse nicht. Die Falle, die yon den Beobachtern in diesem Sinne ge- 
deutet worden sind, lassen mit Bezug auf die Diagnose berechtigten Zweifel 
zu. Vielfach mégen auch die bei der Krankheit vorkommenden Remis- 
sionen die Heilbarkeit vorgetauscht haben. Nicht ganz so selten kommt es 
sogar vor, daB dem Endstadium der Erkrankung spontanes Nachlassen aller 
wesentlichen Symptome vorangeht. Dies mu8B auch mit Bezug auf die sym- 
ptomatische Behandlung gewiirdigt werden, damit nicht specifischer Therapie 
zugeschrieben wird, was gerade bei dieser Krankheit auch spontan beobachtet 
worden ist. 

Bei der symptomatischen Behandlung spielen naturgemaB die 
roborierenden Mafnahmen eine wesentliche Rolle, und so wird der 
Arsenbehandluneg speziell sehr giinstige Wirkung zugeschrieben. 

Die kausale Therapie durch Darreichung von Nebennieren- 
substanz oder deren wirksamem Prinzip hat sich in keiner Weise bewahrt. 
Diese Organtherapie leistet auch nicht annahernd das, was die Schilddriisen- 
medikation bei Ausfallserscheinungen der GI. thyreoidea erzielt. 

Das wirksame Prinzip der Schilddriise wird durch den Verdauungsakt 
nicht zerstért. In den Nebennieren spielt offenbar neben dem Adrenalin noch 
ein anderer specifischer Korper — vielleicht mit entgiftender Funktion 
— eine Rolle, der aber bei den bisher iiblichen Praparaten wirkungslos 
ist, bzw. wird. 

Die auf die Nebennierendarreichung bezogenen Besserungen miissen stets 
unter dem Gesichtspunkt gewiirdigt werden, daB solche spontan auftreten, wie 
schon 6fter betont. 

DaB bei dem asthenischen Zustande Freiluftliegekuren, rationelle Er- 
nahrung zweckmaBig ist, versteht sich ohne weiteres. 

Die kausale Therapie wird erst dann méglich sein, wenn wir iiber die 


Pathogenese des Morbus Addisonii besser orientiert sein werden. 
\ 
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In seiner ersten Arbeit hatte Addison als Ursache der Krankheit die der 
Nebennieren angegeben. In der bald darauf erschienenen zweiten Mitteilung 
diskutiert er die Méglichkeit der Beteiligung des S ympathicus. 

Die Schwierigkeit der Pathogenese der Krankheit beruht darauf, daB 
erstens klinisch. Falle von Morbus Addisonii sicher 
nachgewiesen worden sind ,ohne Nebennierenerkran- 
kung“ und daB zweitens Nebennierenerkrankungen ebenso 
sicher festgestellt worden sind ,ohne Addisonsche Krankheit“. 

Die meisten Autoren neigen zu der Ansicht, daB dem Sympathicus 
neben den Nebennieren fiir die Pathogenese der Krankheit Bedeutung zu- 
zusprechen ist. 

Viele Autoren sehen in der Nebennierenerkrankung als Ursache fiir die 
Bronzekrankheit gar keinen wesentlichen Faktor, sondern ziehen den S y m- 
pathicus allein dafiir in Betracht. 

Besonders ist es die Pigmentierung, die in ihrer Deutung als Aus- 
fallerscheinung der Nebennieren Schwierigkeiten bereitet. Im Tierexperi- 
ment tritt sie nicht oder kaum auf. Man konnte dafiir nun geliend machen, 
daB nach totaler Exstirpation der Tod so schnell eintritt, daB die Mel ano- 
dermie nicht zur Entwicklung kommen kann. 

Da wir aber tber den Vorgang der physiologischen Pigmentierung noch 
sehr wenig wissen, stoBt auch die Beurteilung der pathologischen auf groBe 
Schwierigkeit. 
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Die Tetanie. 
Von Prof. Dr. Hans Eppinger, Wien. 


Mit 5 Textabbildungen. 


Einleitung. 

Die Tetanie ist als einheitliches Krankheitsbild zuerst von Steinheim* 
(1830) beschrieben worden. In der Folgezeit brachte besonders von franzési- 
scher Seite aus Trousseau’ der Frage groBes Interesse entgegen; in Deutsch- 
land haben vor allem Kufmaul*, Erb*, Schulze’, Chvostek d. A. und Frankl- 
Hochwart', Erdheim und Pineles den Gegenstand weitgehend geférdert. Als 
ein wichtiges Ereignis, das fiir die Beurteilung der Tetanie von ausschlag- 
gebender Bedeutung war, muB die an der Billrothschen Klinik gemachte Ent- 
deckung bezeichnet werden, daB8 nach Strumektomie beim Menschen Ahnliche 
Symptome auftreten kénnen, wie bei der in Wien so haufig zu beobachtenden, 
,»gzewohnlichen“ Tetanie. Die Folge dessen war eine nominelle Trennung: 
Tetanie (schlechtweg) und Tetania strumipriva. Der soeben angeftihrte, von 
klinischer Seite erhobene Befund war tberdies AnlaB, neuerdings am Schild- 
driisenapparat experimentelle Forschungen vorzunehmen. Nach vielen Irr- 
wegen und Kontroversen zeigte sich, daB die schon friiher (1880) von Sand- 
strém® entdeckten Epithelkérperchen bei der Pathogenese der Tetanie unbedingt 
beriicksichtigt werden miissen. Gley® (1892) gebiihrt das Verdienst, die 
physiologische Bedeutung der Epithelkérperchen entdeckt zu haben. 

Die Erfahrungen, die die Internisten an erwachsenen Tetaniekranken ge- 
macht hatten, waren fiir die Padiater ebenfalls von Bedeutung, und so hat sich 
nunmehr eine groBe Literatur auch iiber die Kindertetanie entwickelt. Die 
Beobachtungen am Kinde waren wiederum geeignet, manche von den Anschau- 
ungen iiber die Pathogenese der Tetanie der Erwachsenen umzuformen. 


Die Epithelkérperchen. 
Da die nun geltende Lehre von der Tetanie vielfach auf das Verhalten der 
Epithelkérperchen zuriickgreift, so erscheint es notwendig, zuerst einiges aus 
der Anatomie und Physiologie dieser Gebilde vorauszuschicken. 


a) Anatomie. 
Die Epithelkérperchen — Glandulae parathyreoideae — finden sich beim 
Menschen in der Zahl von 2 auf jeder Seite als bohnenformige bzw. rund- 
liche Kérperchen, welche am Einschnitt der Mitte und am unteren Ende des 
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Fig. 27. 
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hinteren inneren, stumpfen Randes jedes 
der beiden Seitenlappen der Schilddriise 
aufsitzen (Fig. 27). Am leichtesten sind 
diese kleinen Gebilde (3—15 mm lang 
und 2—4 mm breit) aufzufinden, wenn 
man sich bei der Aufsuchung an die 
Ausbreitung der Schilddriisenarterien 
halt. Ubrigens ist die topographische 
Lagerung sehr variabel. Es kénnen 
auch beim Menschen tiberzahlige K6rper- 
chen, z. B. in der Thymus, vorkommen. 
Der histologische Bau weicht wesentlich 
von dem der Schilddriise ab. Nach den 
diesbeziiglichen Beschreibungen 4lterer 
Autoren diirften diese Gebilde schon 
von Wo6ljler’® (1880) gesehen worden 
sein. Histologisch erinnert der Bau der 
Epithelkérperchen nicht an ein driisiges 
Gewebe, weil ihre Zellen keine Lumina 
umschlieBen. Es handelt sich vielmehr 
um solide cylindrische Epithelstrange, 


Fig. 28. 


Schnitt durch ein menschliches Epithelkérperchen (nach Ebner). 


die in Bindegewebsmaschenraume eingefiigt sind (Fig. 28). Durch Vermehrung 
der Bindegewebsziige kann das Parenchym in follikelahnliche Bildungen zerlegt 


Die Tetanie. 603 


erscheinen. An den Epithelzellen selbst unterscheidet man 2 Typen: die Haupt- 
zellen und die chromophilen resp. oxyphilen Zellen. Beim Embryo und auch noch 
beim Kind iiberwiegen die Hauptzellen. Oxyphile Zellen sollen erst vom10. Lebens- 
jahr an nachweisbar sein. Die Anschauung, daB die oxyphilen Zellen secer- 
nierende Elemente vorstellen, ist vielfach verlassen. Der Befund, daB diese 
Zellen im Greisenalter und wahrend der Graviditat vermehrt sind, hat eben 
zu dem Fehlschlu8 gefiihrt, in den Epithelkérperchen ein ,,secernierendes 
Organ“ zu erblicken. Die Hauptzellen kénnen Fettkérnchen fiihren; beim 
Embryo fehlen sie. Auch Glykogen wurde, u. zw. in allen Lebensperioden ge- 
Tunden. SchlieBlich mu8 auch noch auf die mégliche Anwesenheit von Kolloid 
aufmerksam gemacht werden. 


b) Physiologie. 

Was nun die Physiologie der Epithelkérperchen anbelangt, so will ich 
aui den nunmehr bereits historisch gewordenen Streit, ob die Tetanie eine Folge 
der Schilddriisenexstirpation ist oder nicht, und auf die Divergenzen der Be- 
funde der Wiener und der Berner Klinik (bekanntlich sah man an der Billroth- 
schen Klinik (N. Weif™) nach Schilddriisenexstirpation Tetanie, wahrend 
Kocher*’ nach derselben nur Myxédem konstatierte) hier nicht eingehen. Tat- 
sache ist, daB, wenn nur die Thyreoidea allein entfernt wird, Myxdédem aut- 
tritt, nicht aber Tetanie; werden dagegen die Epithelkérperchen mitexstirpiert 
oder auch diese nur allein herausgenommen, so zeigen sich ahnliche nervése 
Erscheinungen, wie sie von der’ Tetanie der Erwachsenen her bekannt sind. 
Am ausgepragtesten 1aBt sich experimentell die Tetanie beim Hund und bei 
der Katze demonstrieren. 24, langstens 72 Stunden nach der Exstirpation 
kommt es zu Zuckungen der Muskeln des Kopfes und des Riickens, die von 
Stunde zu Stunde an Intensitat zunehmen. Die elektrische Erregbarkeit ist schon 
bald nach der Exstirpation herabgesetzt. Die Tiere wetzen mit ihrer Schnauze; 
es kommt zu einem eigentiimlichen steifen Gang, wobei die Tiere oft mit dem 
Pfotenriicken auftreten. Tonische Krampfe in den Extremitaten treten ein, 
wahrend welcher es zu den eigentiimlichsten Stellungen der Pfoten kommen 
kann. Dies, sowie die blitzartigen Zuckungen, die einem Schiitteln der 
Extremitaten ahneln, und das eigentiimliche, durch die Zuckungen ver- 
zerrte Gesicht geben einem solchen Tiere ein ganz typisches Geprage. Dabei 
verweigern die Tiere die Nahrung; oft ist die Korpertemperatur herabgesetzt. 
Durch Beklopfen der Gegend am AauBeren Gehérgang kann man eine dem 
Chvostekschen Phanomen ahnliche Erscheinung auslésen. Durch Umschniiren 
der Extremitaten oder Druck auf die Nervenstamme kann auch oft das 
Trousseausche Phanomen herbeigefiihrt werden. Alle diese Symptome kénnen 
sich in ihrer Intensitat in verschiedenem Grade steigern. Im héchsten Stadium 
kann es zum tetanischen Anfall kommen. Das Tier stiirzt plétzlich zusammen, 
spreizt die Extremitaten und streckt sie von sich; es kommt zu Opisthotonus, 
frequenter, aber nur oberflachlicher Atmung mit einzelnen krampfhaften 
Inspirationen. In einem solchen Anfall kénnen die Tiere zu grunde gehen. 
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Jedenfalls leben die Tiere, denen die Epithelkérperchen samtlich und voll- 
kommen entfernt wurden, selten langer als 8 Tage. Der Sektionsbefund ist 
fast immer negativ. Das Kaninchen .eignet sich weniger gut fiir Tetanie- 
versuche, da bei diesem Tiere viele, in der Thymus versprengte Epithel- 
korperchen ein regelmaBiges Vorkommnis sind. Zum Studium der chronischen 
Tetanie eignen sich besonders Ratten. Erdheim** fand bei diesen Tieren eigen- 
tiimliche Veranderungen an den Zahnen, die auf mangelhafte Verkalkung des 
Dentins und Hypoplasie des Schmelzes zuriickzubeziehen sind. Es kommt zu 
Frakturen der Zahne und Geschwulstbildung des Zahnfleisches. Infolgedessen 
nehmen die Tiere zu wenig Nahrung zu sich und 
gehen haufig an Inanition zu grunde. Weiter hat 
Erdheim auf Veranderungen an den Knochen hin- 
gewiesen, die groBe Ahnlichkeit mit jenen bei 
Rachitis und Osteomalacie haben; auch kénnen 
solche Tiere Katarakte bekommen. Tetanie wurde 
auch nach Epithelkérperchenexstirpation bei Affen, 
Mausen und Végeln beobachtet. Die Versuche an 
Ziegen sind zweifelhaft. 

Wird einem der soeben aufgezahlten Tiere 
nur die Halfte der Epithelkérperchen heraus- 
genommen, so kann es zu einer latenten Tetanie 
kommen, d. h. die Tiere sind zumeist symptomen- 
frei, konnen aber bei verschiedenen Gelegenheiten 
vortbergehende Tetanie bekommen. Als _ solche 
auslésende Momente kommen die Graviditat und 
die Einverleibung verschiedener Gifte in Betracht. 
Die funktionelle Bedeutung der Epithelkérperchen 
ist ganz und gar unaufgeklart. 


Fig. 29. 


Symptome der Tetanie. 
a) Muskelkrampfe. 

Das hauptsachlichste Symptom ist das zeit- 
weilige Vorkommen tonischer Krampfe in den Ex- 
tremitaten. Diese Krampfe, die nicht immer symme- 

Nach Falta, Erkrankuugen der Blut-—trjsch ~auftreten, kénnen den betreffenden Glied- 
mafen charakterische Haltungen verleihen. Sehr 

bekannt ist z. B. die sog. Geburtshelferstellung der Hand, welche durch 
maBige Beugung der Grundphalangen zu stande kommt, wahrend die 
eigentlichen Finger gestreckt erscheinen. Der Daumen liegt, teils opponiert, 
teils adduziert, fest gegen die anderen Finger angepreBt; das Handgelenk 
befindet sich dabei meist in leichter Dorsalflexion. Der Ellbogen erscheint 
maBig flektiert, der Oberarm adduziert (Fig. 29). Andere Krampfstellungen, 
wie Faustballen, Spreizen der Finger, sind seltener. Das Gefiihl des Krampfes 
in den oberen Extremitaten stellt das haufigste und zumeist auch das einzige 
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subjektive Symptom der Tetanie dar. Die Krampfe in den unteren Extremi- 
taten sind seltener und meist nur bei Kindern zu sehen. Es kommt dann zu 
tonischer Streckung im Hiift- und Kniegelenk, starker Plantarflexion und 
Supination im Fu®gelenk. Die Zehen sind dabei gekrallt. Da sich sehr hautig 
auch die Adductoren an den tonischen Krampfen mitbeteiligen, so erscheinen 
die Beine stark aneinandergepreBt. Erwachsene klagen meist nur iiber lastige 
Empfindungen in den unteren Extremitaten. Frankl-Hochwart sah aber doch 
unter 122 Fallen 70mal Krampfe in den Beinen. Fu8krampfe allein kommen 
nicht vor, sie sind stets mit Krampfen in den Armen gepaart. Auch im 
Bereich des Gesichtes finden sich zuweilen — nach Frankl-Hochwart 11mal 
unter 122 Fallen — Spasmen der unterschiedlichen Gesichtsmuskeln ein. Ein 
sich dabei ergebender eigentiimlicher Gesichtsausdruck wird als _,,Fischmaul- 
stellung“ beschrieben. Sehr selten sind Lid-, Augenmuskel- (Kunn**) sowie auch 
Masseterkrampfe. Neuerzeit wird auch auf Gahnkrampfe geachtet. Jene Er- 
scheinung, die bei der Kindertetanie eine so groBe Rolle spielt, der Laryngo- 
Spasmus, ist beim Erwachsenen selten. Ebenso gehéren zu den Seltenheiten 
Rumpf-, Nacken-, Bauchmuskel- und Zwerchfellkrampfe. 

Fast samtliche Krampfe, auch die der mildesten Form, sind mit Emp- 
findungsstérungen, die heftigeren mit Schmerzen verbunden; bei Kindern 
scheint jedoch dieses Moment weniger im Vordergrund zu stehen. Die Krampfe 
werden genug haufig durch ein Trauma oder einen psychischen Insult ausgelést. 
Oft geniigt aber auch nur die bloBe Inanspruchnahme der Muskeln, um einen 
Krampf hervorzurufen, z. B. in den Handen beim Versuch zu schreiben, manch- 
mal bei besonders feiner Arbeit der Finger, manchmal wieder bei starkerer An- 
strengung der Handmuskeln. Hierher gehdren auch folgende von manchen als 
, Jntentionskrampfe“ beschriebene Erscheinungen. Fordert man z. B. den Patien- 
ten auf, die Faust fest zu schlieBen, so wird ein Tetaniekranker nicht im stande 
sein, sie rasch wieder zu 6ffnen ; veranlaBt man starke Offnung des Mundes und 
Herausstrecken der Zunge, so kann nach ca. 1 Minute der Patient nicht mehr 
den Mund schlieBen; ahnliche Folgen hat das Gahnen. — Die Dauer der 
einzeinen Krampfe ist sehr verschieden, meist bestehen sie '/,—1'/, Stunde lang, 
doch gibt es auch viel kiirzere Anfalle. Krampfe, die nur wenige Minuten 
und solche, die 3—4 Stunden dauern, kénnen miteinander abwechseln. Hat 
der Krampf lange gedauert, so halt ein lastiges Spannungsgefiihl, eventuell 
Ameisenlaufen noch eine Zeitlang an. Bei sehr schweren Fallen kann es zu 
allgemeinen Krampfen kommen, die mit epileptischen Krampfen verwechselt 
werden kénnen. Das eigentiimliche Verhalten der Extremitaten ist entscheidend. 
Gewohnlich kommen solche schwere Zustande nur nach Exstirpation der 
Schilddriisenepithelkérperchen vor. Sonst findet man sie eigentlich nur bei 
Kindern. 

b) Trousseausches Phanomen. 

Im Jahre 1864 hat Trousseau angegeben, daB, wenn man einem Tetanie- 
kranken in anfallsfreiem Stadium eine AderlaBbinde um den Oberarm fest- 
schniirt und die arterielle Zufuhr unterdriickt, es zu einer typischen Krampt- 
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stellung des Armes kommt. Je schwerer der Fall, desto rascher 1aBt sich dieses 
Symptom auslésen. Manchmal geniigt auch ein kraitiger Fingerdruck auf die 
Bicipitalfurche, um einen Anfall hervorzurufen. Dieses Symptom ist so patho- 
gnomonisch, daB es differentialdiagnostisch stets in Betracht gezogen wird. Bei 
schweren Fallen springt eventuell der Krampf der gedriickten Seite auf die 
andere iiber (Frankl-Hochwart). Das Trousseausche Phanomen wird als 
Zeichen einer latenten Tetanie aufgefaBt, wo Krampfe ausgelést werden 
kénnen zu einer Zeit, in der die Patienten nicht unter spontanen Krampfen 
zu leiden haben. Die einfachste Technik ist die, daB man mittels einer Esmarch- 
schen Binde mitten am Oberarm die arterielle Zufuhr kraftig unterdriickt. 
Da der Krampf manchmal erst nach 2—3 Minuten ausbricht, ist dieses Ver- 
fahren der bloBen Fingerkompression vorzuziehen. Die Frage, ob fiir die Aus- 
lésung eines tetanischen Krampfes im Sinne des Trousseauschen Phanomens 
die Kompression der Arterie oder der Druck auf die zufiihrenden Nerven 
notwendig sei, ist experimentell von Frankl-Hochwart wohl zu gunsten der 
letzteren Anschauung entschieden worden. Er fand namlich, daB bei einem 
kiinstlich tetaniekranken Hunde eine leiseste Berithrung der freigelegten Nerven 
gentigt, um einen Anfall auszulésen, wahrend auch der starkste Druck auf die 
GefaBe ergebnislos blieb. Man wird also annehmen miissen, daB der Druck 
auf die Bicipitalfurche hauptsachlich deswegen einen Anfall auslésen kann, 
weil die Umschniirung auf den Nerv wirkt. 

Ahnlich dem Trousseauschen ist auch das Schlesingersche** Phanomen 
als Nervenreiz aufzufassen. ,,ErfaBt man das im Kniegelenk gestreckte Bein und 
beugt stark im Hiiftgelenk ab, so stellt sich in kiirzester Zeit (langstens in 2 Mi- 
nuten) ein Streckkrampf im Kniegelenk bei extremer Supination des FuBes ein.“ 


c) Elektrische Ubererregbarkeit der motorischen Nerven (Erdsches 
Phanomen). 

Wenn auch schon frither Angaben in der Literatur zu finden sind, die fiir 
eine erhéhte Reaktion der Nerven bei der Tetanie sprechen, so war es doch zuerst 
Erb (1878), der die Erhéhung der elektrischen Erregbarkeit der motorischen 
Nerven als pathognomonisch fiir die Tetanie bezeichnete. Er zeigte auch, daB 
im Gegensatz zur Norm frithzeitig ein AnodenschlieBungs- und ein Anoden- 
offnungstetanus auftritt. So bekommt man z. B. am Nervus ulnaris beim nor- 
malen Menschen bei einer Starke von 0°9—3-3 Milliampére nur bei Kathoden- 
schlieBung Zuckungen, bei Tetaniekranken schon bei einer Starke von 0-1 bis 
0-7 Milliampére. Escherich** legte bei Kindertetanie gerade auf das Verhalten 
der elektrischen Erregbarkeit der Nerven groBes Gewicht, sie ist nach ihm das 
wichtigste Symptom. Von mancher Seite wird auch auf die Steigerung der 
faradischen Erregbarkeit Wert gelegt; beim GroBteil der Falle jedoch tritt 
diese Erscheinung sicher nicht in den Vordergrund. Eine Erhéhung der elektri- 
schen Erregbarkeit 14Bt sich auch an den sensiblen Nerven beobachten. Be- 
kanntlich hat Hoffmann* bei Tetaniekranken nicht nur durch Beklopfen der 
Nervenaustrittstellen (z. B. des Trigeminus), sondern auch bei Reizung mit 
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elektrischen Strémen Schmerzen auslésen kénnen; ahnliche Empfindungen sind 
auch nach galvanischer Reizung des Acusticus zu beobachten. 


ad) Mechanische Ubererregbarkeit der Nerven und Muskeln 
(Chvosteksches Phanomen). 

Beklopft man mit dem Perkussionshammer bei einem Tetaniekranken den 
Facialisstamm bald nach seinem Austritt aus dem Felsenbein, so kommt es zu 
Zuckungen im ganzen Facialisgebiete (Chvostek 1) ; bei leichteren Fallen zucken 
die Nasenfliigel und Mundwinkel (C/vostek II); bei noch geringerer Erreg- 
barkeit zuckt nur der Mundwinkel. Unbedingt pathognomonisch fiir Tetanie ist 
dieses Symptom nicht, da es einerseits bei chronischer Tetanie fehlen kann 
und anderseits bei anderen Krankheiten, wie Neurasthenie, Hysterie, Tuber- 
kulose, manchmal auch bei sonst scheinbar gesunden Menschen zu beobachten 
ist. Da Frankl-Hochwart besonders im Jahre 1886 — also in einem Jahr, wo 
in Wien besonders viel Tetanie vorkam — auch bei gesunden Menschen das 
Chvosteksche Phanomen beobachten konnte, so meinte er, in dem Facialis- 
phanomen vielleicht das Symptom einer ,,forme fruste“ erblicken zu sollen. Bei 
Kindern ist es weniger konstant als bei Erwachsenen. Bei Sauglingen kann bei 
Beklopfen der Lippen statt des typischen Chvostekschen Phanomens eine blitz- 
artige Zuckung in dem Musculus orbicularis oris ausgelést werden. Auch an 
der Zunge 1a8t sich nach Fr. Schulze gelegentlich eine mechanische Uber- 
erregbarkeit konstatieren. Klopft man mit dem Perkussionshammer auf die 
Zunge, so entsteht eine Delle an der Stelle des Reizes, iibrigens eine Er- 
scheinung, die man auch bei der Thomsonschen Krankheit beobachten kann. 


e) Stérungen im Bereich der inneren Organe. 


Es ist verstandlich, daB zu Zeiten eines starken Anfalles Zeichen von 
Dyspnée und selbst Cyanose auftreten kénnen. Dementsprechend wird da 
die Atmung eine oberflachliche oder forcierte sein. Tachykardie wahrend des 
Anfalles gehért aber nicht unbedingt zum typischen Bilde; oft genug sieht man 
Bradykardie. Die Ursachen der Atemstérungen kénnen bei Erwachsenen in 
Krampfen im Bereich des Zwerchfelles liegen. Durch Druck auf den Nervus 
phrenicus lassen sich namlich solcheSpasmen direkt auslésen. Bei Kindern kann 
es zu einer Beteiligung der Kehlkopfmuskeln zu Laryngospasmus kommen. Da- 
durch, daB sich die Rima glottidis blitzartig schlieBt, konnen sehr bedrohliche 
Erscheinungen folgen, die, wenn sie sich sehr haufen, allenfalls mit dem Tode 
abschlieBen. Auch bei Erwachsenen kommt Laryngospasmus vor. Das autonome 
Nervensystem scheint bei Tetaniekranken im Sinne von Vagotonie gereizt zu sein 
(Falta u. Kahn). Fast alle zeigen Hyperchlorhydrie, Spasmen im Bereich der 
Magenmuskulatur. Viele klagen iiber Erbrechen, Diarrhéen und auch uber 
Stérungen im Bereich des Nervus pelvicus. Das 4uBere Aussehen, speziell der 
. idiopathischen Tetanie, erinnert nicht selten an das bei Status thymicus. Trotz 
der scheinbaren Blutarmut ist die Menge der Erythrocyten zumeist nicht nur 
normal, sondern oft sogar vermehrt. Die weifBen Blutzellen zeigen wenig 
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Atypisches, am ehesten deutliche Lymphocytose. Solche Individuen, die meist 
starke vasomotorische Erscheinungen zeigen kénnen, neigen zu Schweifen, be- 
sonders im akuten Anfall. Die Temperatur ist manchmal schwankend, in an- 
fallsfreien Stadien unternormal, wahrend des Krampfes voriibergehende 
Temperatursteigerung. Im Gegensatz zur experimentellen Tetanie, wo man 
durch Adrenalin leicht Glykosurie hervorrufen kann, fehlt diese letztere bei der 
menschlichen Tetanie vollstandig. Ahnliches gilt von der alimentaren Glykos- 
urie. Viel Aufklarung erwartete man sich von genauen Untersuchungen des 
Kalkstoffwechsels, die allerdings nur bei Kindern vorgenommen worden sind; 
hier scheint nun tatsachlich eine gesteigerte Calciumausscheidung zu bestehen. 


j/) Trophische Storungen. 
Bei chronischer Tetanie sind vor allem an ektodermalen Gebilden tro- 
phische Stérungen zu bemerken. Die Nagel werden briichig und rissig, auch 
kann es zu Nekrosen an der 
Fig: Nagelwurzel kommen; wellen- 
Be: es : formige, quer tiber den Nagel 
verlaufende Risse stellen etwas 
ziemlich Haufiges dar. Ahn- 
liches sieht man an den Haaren: 
sie fallen aus, erneuern sich 
aber bald wieder. Sehr inter- 
essant sind die Erscheinungen 
an den Zahnen. Fleischmann"’® 
steht auf dem Standpunkt, daB 
die haufig zu beobachtenden 
Schmelzdefekte an den Zahnen 
Nach Phleps'?, Handbuch der Neurologie, IV, p. 167, Fig. 25. nicht so sehr auf Rachitis, 
sondern vielmehr auf iwber- 
standene Tetanie zuriickzubeziehen sind. Exacerbiert die Tetanie oftmals, dann 
finden sich an den Zahnen mehrere Querfurchen tibereinander (Fig. 30). Selbst- 
verstandlich sind diese Veranderungen nur an solchen Zahnen zu beobachten, 
die sich zur Zeit der Erkrankung eben im Stadium der Entwicklung befanden. 
Auch die Kataraktbildung findet sich oft bei der Tetanie. Sie ist charakte- 
risiert durch ihr rasches Auftreten und durch ihr Vorkommen auch bei 
Kindern. Man beobachtet sowohl Kernstar als auch Corticalstar. 

Uber Knochenwachstumsstérungen 1aBt sich schwer etwas Feststehendes 
aussagen. Wenn man den Anschauungen Erdheims folgt, der experimentell nach 
Epithelkérperchenexstirpation vor Abschlu8 des Knochenwachstums Rachitis, 
nach Abschlu8 osteomalacieahnliche Veranderungen konstatiert hat, so miiBte 
man Wachstumsstorungen solcher Art auch beim Menschen sehen. Nach 
Escherich sind 80—90°/, aller kindlichen Tetaniebefallenen auch an Rachitis 
erkrankt; im Gegensatz dazu mu man aber sagen, daB bei der groBen An- 
zahl von Rachitikern die Tetanie doch eine verschwindend kleine Rolle spielt. 
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g) Centralnervensystem. 


Ein besonders erwahnenswertes Merkmal des tetanischen Anfalles ist das 
Freisein des Sensoriums. Wirkliche BewuBtseinstriibung sah man nur in 
solchen Fallen, wo das auslésende Moment (Magenerkrankung, Fieber, Ver- 
giftung) ebensogut die Ursache dieser Stérung hatte sein kénnen. AuBerdem 
kommen aber auch Kombinationen von Tetanie und Psychosen vor; meist 
handelt es sich um halluzinatorische Wahnvorstellungen. Ein gleichzeitiges 
Vorkommen von Tetanie und Epilepsie gehért nicht zu den Seltenheiten. 
SchlieBlich soll noch bemerkt werden, daB sich Tetanie gelegentlich mit 
Lahmungen einzelner Muskeln paaren kann. Die Sehnenreflexe sind im Anfall 
oft gesteigert; etwas Typisches ist darin aber durchaus nicht zu erblicken. 


Formen der Tetanie. 
a) Idiopathische Tetanie. 

Diese Gruppe charakterisiert sich dadurch, da8B vollig gesunde, junge Per- 
sonen scheinbar ganz unvermittelt an Tetanie erkranken. Da sich die Erkran- 
kung bei diesen Individuen meistens in bestimmten Jahreszeiten einstellt, so 
wollte man daher von férmlichen Tetanie-Epidemien sprechen. Mit Riicksicht 
auf die Wichtigkeit dieser Frage wurde von Frankl-Hochwart eine Statistik 
aller jener Tetaniefalle zusammengestellt, die in den Jahren 1880—1905 im 
Wiener Allgemeinen Krankenhause zur Aufnahme kamen. 


| | he oe ee 3 B za) g. © 
Pee Seales ok a ed Goede tice euhce ean 
| 
1880 . ae 3 2 tae =? tie =e thar eee le Niles tte 1 
1881 i 4 6 a eae PN TE Salas 1 Bas 
1882 . eae, 5 5 pe a ey) ieee eae a ee pene ae eer 19 
1883 . | 6 6 |. 13 8 | 4 aio er ic 1 3 | 44 
1884 . 1 2 5 7 | 6 2 iy ate EO BEN | ead 2 | 26 
1885 . 1 2 4 Ae 3 Ds {i epee reer 1 1 2 uae) 
1886 . Sieh td 17 Dales riwreiie aa ae a ee 48 
| 1887 . 4 2 9 A ee | aes 1 1 1 5 314 30 
| 1888. 2 5 3 nes ee 1 ee ea tome cee 19 
| 1889. 4 4 2 5 1 ee = = hehiapeson ye Te 0 
1890 4 1 3 Clea 4 1 ae ae Bri s<93 
1891 . 4 2 2 eee pM oa ae (mre iamilere Bee Pills 
1892 6 4 1 Aire || oo 1 1 17 
1893 . 2 1 3 cae OURS 13 
1804 . 1 1 3 a) ah el eae | ee | oem ane 1 1] 
1895 . 3 3 9 Gag oct = 1 1 | 25 
1896 3 4 9 a ae 1 EN EROS. Maen Ree. 28 
1807 . 3 6 5 1 1 1 eo ee 1 1 Os ee 29 
1898 . 1 3 4 iE) panes a fea ‘oS iia jake anes Nae 15 
1899 . 3 5 3 ee 3 DRAWS SLIM ee “ae IMPS hie 1 16 
1900 . 3 Be hos On 3 nh Ce a OP he ee ee 18 
1901 . = pe ee 2 ieee 2 Sa ie Shes 1 1 14 
1902 6 3 5 6 Dye 3 Re eae wae sie Nea Peo 
JOOS Heros ee 3 6 a ee 3 Dy eae ee a Dai 4 
WL OO4 =f cle 3 8 Os, 2 3 - 2 || 24 
1905. . .]| 3 1 9 emmys WIRES 2s 1 ha baron Gita ee 2 | 25 
| Summe- | 66 | 88 | 137| 111 | 52 | 36 {12 | 9 | 9 | 10] 15 | 31 | 567 
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Man braucht zu der beiliegenden, dem Buche von Frankl-Hochwart ent- 
nommenen Tabelle nicht viel beizufiigen. Die Monate Januar und Mai sind die 
ergiebigsten; man spricht in Wien geradezu von einer Tetaniezeit. Weiters ist 
festgestellt worden, daB das mannliche Geschlecht gegentiber dem weiblichen 
sich wie 576:99 verhalt. Auch ein gewisses Alter scheint zur Tetanie zu in- 
klinieren. Frankl-Hochwart sah, daB 83°/, dem Alter zwischen 16—25 Jahren 
angehérten; nur der achte Teil war Alter als 25 Jahre. Ebenso merkwirdig ist 
die Tatsache, daB die Tetanie vorzugsweise gewisse Berufsarten ergreift. Unter 
seinen 576 Fallen sah Frankl-Hochwart 223 Schuster und 117 Schneider. Man 
wird es unter diesen Umstanden verstehen, wenn manche Arzte die Tetanie als 
,ochusterkrampf bezeichnet haben. Auch sprach man von einer Arbeiter- 
tetanie. Besonders deutlich ist die Mehrbeteiligung der Schuster in einer Zu- 
sammenstellung von Moder zu ersehen. Er fand, daB von 57.000 Kranken- 
aufnahmen in einem Wiener Spital 3°/, auf Schuster entfielen, wahrend unter 
den als Tetanie aufgenommenen Fallen 40°/, das Schustergewerbe betrafen. 
Bei der Pathogenese der Tetanie mu8 auch die Tatsache beriicksichtigt werden, 
daB sie in bestimmten Gegenden (Europa) viel haufiger vorkommt als in 
anderen. Wien und Heidelberg sind jedenfalls jene Stadte, wo Tetanie be- 
sonders haufig zur Beobachtung kommt. Betreffs der Auffassung der idiopathi- 
schen Tetanie als epidemische Krankheit wurde vielfach auf das gelegentliche 
Vorkommen bei mehreren Mitgliedern einer Familie oder eines Hauses hin- 
gewiesen. Eine weitere Eigentiimlichkeit der idiopathischen Tetanie ist die Nei- 
gung zu Rezidiven. Patienten, die an idiopathischer Tetanie leiden, stehen in 
der standigen Gefahr, in der nachsten Tetaniezeit riickfallig zu werden. In der 
Zwischenzeit brauchen nicht einmal deutliche Symptome einer latenten Tetanie 
zu bestehen. Uber die Ursache, warum gerade in den ersten Frihlingsmonaten 
und auch nur in bestimmten Gegenden die Tetanie herrscht, ist viel diskutiert 
worden. In neuester Zeit kommen besonders 2 Hypothesen in Betracht. A. Fuchs? 
meint, daB es sich wegen der Analogie der Erscheinungen bei Tetanie und 
denen bei Ergotinvergiftung, auch bei der idiopathischen Form der Tetanie 
um eine Vergiftung mit sog. ausgewachsenen Korn handle. Die Aminobase des 
Histidins, die das wirksame Prinzip des Ergotins darstellt, soll tatsachlich, 
wie Biedl”’ angibt, tetanieahnliche Erscheinungen auslésen. Der Haupteinwand, 
der gegen diese Theorie erhoben wurde, ist wohl der: warum kommt die Tetanie 
fast nur in Wien und Heidelberg vor und nicht in den mehr weniger ihnen nahe- 
liegenden Stadten, in denen doch sicherlich dasselbe Brot resp. Korn gegessen 
wird ? Die zweite Hypothese rihrt von Mac R. Carrison” her ; er glaubt aneinen 
Zusammenhang des Tetanieauftretens mit dem Kropf, der erfahrungsgemaB in 
verschiedenen Gegenden bestehen und dabei von verschiedener Qualitat sein kann. 

Was die Symptome der idiopathischen Tetanie anbelangt, so miissen als 
einleitende Erscheinungen Parasthesien in den Extremitaten genannt werden. 
Die eigentlichen Krampfe werden oft erst durch Gelegenheitsursachen aus- 
gelést: z. B. durch eine Angina oder eine andere fliichtige Infektionskrankheit. 
Manchmal geht eine leichte Magenindisposition voraus; auch werden dies- 
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beziiglich mechanische oder psychische Traumen beschuldigt. In vielen Fallen 
fehlt aber jegliches auslésende Moment. Sieht man an idiopathischer Tetanie 
Erkrankte wahrend eines Krampies zum erstenmal, so erbringt die Anamnese 
oft die Kunde von ahnlichen Krampfen in fritheren Jahren. In friihester Kind- 
heit aufgetretene Anfalle von Laryngospasmus oder ,,Fraisen“ werden haufig 
angegeben. Nicht selten kommen die Tetaniekranken wegen etwas anderem 
zum Arzt, und die eigentliche Erkrankung wird nur zufallig entdeckt. Nimmt 
man solche Patienten auf die Klinik auf, so ist oft schon nach 1—2 Tagen jeg- 
liches Tetaniesymptom geschwunden. Wenn man die Erfahrungen Alterer 
Wiener Arzte in Betracht zieht, so muB man sagen, daB die idiopathische 
Tetanie gegenwartig einen viel milderen Grad angenommen hat. 


6b) Tetanie bei Magendarmkranken. 

Es ist ein Verdienst von Kufmaul, in seiner Publikation: Uber die Be- 
handlung der Magenerweiterung, auf tonische Krampfe im Verlauf derselben 
hingewiesen zu haben. Allerdings ist schon in der fritheren Literatur ebenfalls 
auf eine Kombination von ,,Krampfen“ und Magendarmkrankheiten auf- 
merksam gemacht worden; doch ist da die Beschreibung der ,,Krampfe“ so 
diirftig, daB mit diesen Fallen nichts Sicheres anzufangen war. Kufmaul 
stellte sich vor, da infolge der groBen Flissigkeitsretention, z. B. im 
Magen, es zu Bluteindickung kommt, und daB diese es ist, die die Krampfe 
auslést. Fleiner** bestreitet diese Méglichkeit und glaubt eher, atypische 
Garungen im retenierten Mageninhalt dafiir beschuldigen zu mtissen. Die Tat- 
sache, daB die Krampfe oft unmittelbar nach Entleerung des Magens (Er- 
brechen, Ausheben) schwinden, scheint ihm recht zu geben. Man _findet 
diese Form der Tetanie nicht nur bei Magenerweiterungen, sondern auch bei 
solchen chronischen und akuten Magendarmaffektionen, die nicht mit Stauung 
einhergehen. In der Beurteilung solcher Falle muB man aber sehr vorsichtig 
sein, auch schon deswegen, weil fiir die Diagnose Tetanie oft nur ein einziges 
Symptom, z. B. das Chvosteksche Phanomen, herangezogen wurde. Auch wird 
es ratsam erscheinen, jene Falle auszuscheiden, die an Orten und zu Zeiten 
beobachtet wurden, wo eben eine ,, fetanieepidemie“ herrscht. Deswegen spricht 
sich Frankl-Hochwart, der beste Kenner der Tetanie, iiber diese Form sehr 
skeptisch aus. Allerdings mu8 man wiederum beriicksichtigen, daB Tetanie- 
falle dieser gastrischen Form auch in anderen Gegenden, wo eben das typische 
Krankheitsbild nicht endemisch ist, vorkommen. Dies gilt besonders von 
der Kindertetanie, auf die wir noch spater zu sprechen kommen werden. 
Derzeit herrscht wohl folgende Anschauung vor: die Magendarmaffektion ist 
nur ein auslésendes Moment, wahrend die Disposition fiir die Tetanie schon 
vorher bestanden haben diirite. 


c) Tetanie bei akuten Infektionskrankheiten. 


Aran® hat zuerst eine Kombination von Typhus abdominalis und Tetanie 
beschrieben. Weiterhin sah man eine solche mit Morbillen, Influenza, Pneu- 
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monie, Gelenkrheumatismus. Hierbei ist aber wieder zu betonen, daB manche 
von dergleichen Fallen schon vorher auch an Tetanie gelitten hatten 
und anderseits sich die Kombination gerade in den Tetaniemonaten und an 
Orten zeigte, wo die Tetanie auch sonst haufig vorkommt. Sehr beweisend fir 
die Ansicht, daB die betreffenden Infekte nur als auslésende Momente bei schon 
bestehender Tetaniedisposition zu erachten waren, sind die Versuche von 
Chvostek d. J.°. Er gab Patienten, die an Tetanie litten und sich schon im 
Stadium der Remission befanden, Alttuberkulin. Stets kam es darautfhin zu 
einer Steigerung der Tetanie, resp. zu einem Manifestwerden derselben aus 
einem latenten Stadium heraus. Das haufige Vorkommen der Chvostekschen 
Phanomene bei schwerer Tuberkulose haben wir ja bereits erwahnt. Im Hin- 
blick darauf ware mit der Moglichkeit zu rechnen, da®B dem Tuberkulosegiit 
eine epithelkérperchenschadigende Komponente innewohnt; etwas Ahnliches 
gegeniiber den Nebennieren wird ja bekanntermafen vielfach angenommen. 


d) Tetanie bei Intoxikationen. 

Bei zahlreichen Vergiftungen kann es zu Erscheinungen kommen, die an 
Tetanie gemahnen. Vor allem ist hier die Ergotinvergiftung zu erwahnen. Liest 
man die Beschreibung der Krankheitsbilder nach Mutterkornvergiftungen, so 
wird man tatsachlich sehr an Tetanie erinnert. So spricht Bock im Ziemssen- 
schen Handbuch von intermittierenden Contracturen der Extremitaten; die 
Hande nehmen eine schnabelformige Stellung ein, dabei empfinden die Pa- 
tienten starke Schmerzen. Auch die Erscheinungen an der FuB- und der Bauch- 
muskulatur, wie sie hier beschrieben werden, erinnern sehr an die idiopathische 
Tetanie. Bei einer schweren Ergotinvergiftung sind iibrigens auch noch 
andere Symptome vorhanden, so daB eine Verwechslung nicht gut mdéglich ist. 
Bei leichteren Formen kann aber ein Irrtum leicht vorkommen. Aus neuerer Zeit 
’ werden verschiedene Beobachtungen zitiert, wo schon nach medikamentiéser Dar- 
reichung von Secale Krampfe auftraten; starkere Neigung zu tetanischen 
Krampfen nach Secaledarreichung scheinen Gravide zu haben. Von anderen 
Vergiftungen, die ebenfalls Tetanie auslésen sollen, kommen noch der Alkohol, 
das Morphin, Phosphor (Wirth®*), Chloroform in Betracht; schlieBlich sei auch 
noch der Kombination von Bleivergiftung mit Tetanie Erwahnung getan. 
Speziell fiir Ungarn wird von Sarbo darauf aufmerksam gemacht, daB unter 
59 Tetaniefallen 11 Buchdrucker und auBerdem noch einige Personen, die mit 
Blei zu tun haben, getroffen wurden. Anhangsweise soll hier auch noch be- 
merkt werden, da8 von mancher Seite auf das Vorkommen tetanieahnlicher Er- 
Scheinungen bei Nephritis geachtet wird. Ich habe in 5 Fallen von zum 
Tode fithrender Uramie eine Steigerung der elektrischen Erregbarkeit ge- 
sehen; sonst waren allerdings keine Tetaniesymptome vorhanden. Ebenso ge- 
rechtfertigt erscheint es, sich an die Versuche von Rudinger®® und Berger zu 
erinnern, die bei Tieren, denen bloB 2 Epithelkérperchen exstirpiert wurden, 
nach Darreichung der unterschiedlichen Gifte Tetanie erzielen konnten. An 
einen unmittelbaren Zusammenhang zwischen Intoxikation und Tetanie ist wohl 
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auch hier kaum zu denken. Daf aber die betreffenden Gifte bei einer relativen 
Insuifizienz des Organismus latente Symptome zu manifesten umgestalten 
kénnen, ist wohl sehr wahrscheinlich. Es ist hier derselbe Standpunkt zu ver- 
treten, wie bei der Tetanie im Gefolge von Infektionskrankheiten. 


e) Tetanie wahrend der MaternitAat. 


DaB allenfalls sowohl eine gravide als auch eine sich in der Lactations- 
periode befindende Frau Zeichen von Tetanie darbieten kann, ist ein relativ 
haufiges Vorkommnis. Diese Form der Tetanie kommt auch in Gegenden vor, die 
sonst nicht als die typischen Tetanieorte bekannt sind. Frankl-Hochwart stellt 
aus der Literatur 76 Falle zusammen; davon entfallen 28 auf gravide Frauen 
(6.—8. Monat), 19mal trat die Tetanie post partum auf, 29mal wahrend der 
Lactation. Analysiert man die Falle genauer, so mu8 bei einem Teil derselben 
die Tatsache hervorgehoben werden, daB die betreffenden Frauen strumekto- 
miert waren (Fiselsberg**, Meinert**). Die Symptome dieser Form der Tetanie 
kénnen manchmal recht bedrohlich werden; es wird hier 6fter von epilepti- 
formen Krampfen gesprochen. Dann und wann erfolgt Friihgeburt und damit 
ein Aufhdren der Tetanie. Halt die Tetanie langer an, so kann es zu trophi- 
schen Erscheinungen kommen: Haarausfall, Kataraktbildung. Kommt es im 
Fall einer Schwangerschaft zur zeitgemaBen Geburt der Frucht, so kann sich 
das eine oder andere Mal die Tetanie auch bei dem Kinde entweder sofort 
nach der Geburt oder erst spater zeigen. Daf die Maternitat sehr zur 
Tetanie disponiert, lehren Tierexperimente: exstirpiert man Weibchen die Halite 
der Epithelkérperchen, so sieht man unter sonst physiologischen Verhaltnissen 
keine Tetanie auftreten; werden dagegen solche Tiere gravid, so kann es in der 
letzten Zeit der Schwangerschaft zu ausgesprochenen Krampfen kommen (Adler 
und Thaler**). Man vertritt daher vielfach den Standpunkt, daB es sich bei der 
Maternitatstetanie um eine Minderwertigkeit der Epithelkoérperchenfunktion 
handelt, unter deren EinfluB ein physiologischer Zustand, der vielleicht erhéhte 
Anforderungen an die Glandulae parathyreoideae stellt, geniigt, um die Tetanie 
zum Ausbruch zu bringen. Scheinbar nimmt auch die Menstruation die Epithel- 
kérperchen in erhéhtem MaB8e in Anspruch, denn es wird vielfach von Stei- 
gerung der schon bestehenden Tetanie wahrend der Menses gesprochen. 
Trotzdem mu8 aber auch hier darauf hingewiesen werden, da8 in Tetanie- 
gegenden und -jahreszeiten der Ausbruch einer Maternitatstetanie ofter zur 
Beobachtung kommt als zu anderer Zeit und an anderen Stellen. 


jf) Kindertetanie. 

Die Kenntnis, daB bei Kindern Krampfe — Fraisen — vorkommen, ist 
schon sehr alt; der Versuch, die spastischen Zustande, den Laryngospasmus 
und die Konvulsionen der Kinder mit der Tetanie der Erwachsenen in Zusammen- 
hang zu bringen, ist relativ viel spater unternommen worden und geht haupt- 
sachlich von den Klinikern Escherich, v.Wagner*®* und Ganghojer* aus. Als 
bekannt wurde, daB® Epithelkérperchenverlust beim Tier Erscheinungen her- 
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vorruft, die sehr an die der menschlichen Tetanie erinnern, war es vor allem 
Escherich, der mit Nachdruck auf Epithelkérperchenschadigungen bei der 
kindlichen Tetanie hinwies. Die groBangelegten Arbeiten von Erdheim scheinen 
die Lehren der Schule von Escherich zu bestatigen. Die Padiater sehen die 
Tetanie hauptsachlich wahrend zweier Lebensperioden des Kindes, deren erste 
sich meistens zwischen dem 3.—20. Lebensmonat erstreckt. Die Symptome dieser 
Tetanieform sind sehr mannigfaltig und oft nur durch galvanische und 
besonders durch anodische Ubererregbarkeit charakterisiert. Fast immer 
besteht gleichzeitig Rachitis; beim kiinstlich ernahrten Kind ist sie 6fter zu 
sehen als bei dem, das Muttermilch erhalt. Die zweite Form setzt ungefahr 
mit dem 3. Lebensjahr ein, sie hat symptomatisch groBe Ahnlichkeit mit der 
Tetanie der Erwachsenen. Die SAuglingstetanie ist nicht auf bestimmte Ort- 
lichkeiten beschrankt und ist 6fter im Winter zu beobachten. Wenn auch ein 
Zusammenhang mit intestinalen Stérungen von vieler Seite betont wird, so 
besteht doch die Tatsache zu Recht, daB zur Zeit der Sommerdiarrhéen, wo 
sich zur Autointoxikation reichlich Gelegenheit béte, Tetanie fast nie beobachtet 
wird (Potpeschnigg*’). In letzter Zeit setzt sich Moll** sehr zu gunsten einer 
intestinalen Intoxikation ein. Er stiitzt sich da hauptsachlich auf Kaninchen- 
experimente. Fiittert man namlich junge Tiere mit Kuhmilch, so kommt es bei 
ihnen neben anderen Stérungen (groBer Bauch, struppiges Fell, Zuriickbleiben 
im Wachstum) zu gesteigerter Erregbarkeit. Diese Erscheinungen lassen sich 
durch Darreichung von Griinfutter neben der Milchkost beseitigen. 

Nachdem es 6fter vorkommt, da8 Kinder mit tetanischen Erscheinungen 
zur Obduktion kommen, so hatte man reichlich Gelegenheit, histologische 
Untersuchungen der Epithelkérperchen vorzunehmen. Erdheim und Yanasse** 
fanden in ausgedehnten Studien, daB dort, wo die elektrische Unter- 
suchung in vivo normale Verhdaltnisse zeigte, auch die betreffenden Epithel- 
korperchen nicht verandert waren, daf dagegen bei Vorhandensein gesteigerter 
Erregbarkeit fast immer Blutungen oder wenigstens Reste von solchen in den 
Epithelkorperchen gefunden werden konnten. Die Blutungen, die wahrschein- 
lich wahrend der Geburt entstanden sein diirften, kénnen bis zum 12. Monat 
nachweisbar bleiben. Da viel Kinderarzte den Zusammenhang der Sauglings- 
tetanie mit einer Erkrankung der Epithelkérperchen leugnen, so wurde von 
Heubner der nichts prajudizierende Name ,,spasmophile Diathese“ in Vor- 
schlag gebracht. 


g) Tetanie nach Kropfoperationen (Tetania strumi- 
priva). 

DaB sich Tetanie nach einer Strumektomie einstellen kann, ist fiir die Lehre 
der Tetanie iiberhaupt von groBer Wichtigkeit gewesen. Vor allem waren es die 
operativen MiBerfolge, die die Aufmerksamkeit auf den Schilddriisenapparat 
lenkten ; denn friiher hielt man die Tetanie fiir eine ,, Neurose“. Die Tetanieform, 
welche nach einer Schilddriisenoperation eintritt, gibt eine sehr iible Prognose. 
Die Erscheinungen dieser Tetania strumipriva kénnen die schwersten werden 
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und fuhren leider oft zum Tode. Seitdem aber die Chirurgen die Bedeutung 
und die Topographie der Epithelkérperchen kennen, kommt dieses frither éfter 
zu beobachtende, postoperative Ereignis seltener vor. Damit ist aber auch 
der Beweis erbracht, daB die Tetanie mit Epithelkérperchenausfall zusammen- 
hangen muf. Auch in diesem Zusammenhange muB der Arbeiten Erdheims 
riihmend gedacht werden, indem er eben in Fallen postoperativer Tetanie den 
unbedingten Beweis erbrachte, daB die Epithelkérperchen mitexstirpiert worden 
waren. DaB méglicherweise bei sehr schweren Schilddriisenoperationen die 
Glandulae parathyreoideae auch durch anderweitige Prozeduren (Quetschung, 
Blutung, Ligatur, Narbenzug) geschadigt werden kénnen, ist bei der Klein- 
heit des Organes nicht zu verwundern. Und so muB es denn als groBer Fort- 
schritt der Chirurgie bezeichnet werden, dafB Tetanie als Folgeerscheinung 
nach Strumektomie nicht mehr so haufig wie friiher beobachtet wird (Boese und 
Lorenz**). Die ersten Erscheinungen einer postoperativen Tetanie kénnen sich 
schon einige Stunden nach der Operation einstellen, manchmal dagegen kénnen 
Wochen scheinbarer Gesundheit dazwischen liegen. Als besonders gefahrlich 
miissen Erscheinungen des Laryngospasmus bezeichnet werden. Treten die 
Krampfe sehr rasch und stiirmisch auf, so ist der Tod fast immer zu befiirchten. 
Bei chronischen Fallen setzen bald trophische Stérungen ein; dabei kann es auch 
zu psychischen Veranderungen kommen (Erregungszustande, Verminderung des 
Intellektes, Desorientierung, Halluzinationen). Trotzdem kommen aber auch 
genug Falle vor, wo sich der scheinbar desolate Zustand bessert und es schlieB- 
lich nur zur latenten Tetanie kommt; ebenso ist aber auch vollkommene Heilung 
mdglich. 
Histologie und pathologische Anatomie. 

Der meist umstrittene Punkt in der ganzen Tetaniefrage ist: handelt es sich 
bei allen eben besprochenen Tetanieformen um eine Erkrankung der Epithel- 
kérperchen oder ist Tetanie nur ein Symptom, das alle méglichen Ursachen 
haben kann; denn ware das letztere der Fall, so miiBte sich mit der Zeit die 
Notwendigkeit ergeben, das Krankheitsbild der Tetanie in mehrere Atiologi- 
sche Gruppen zu sondern. Die Schwierigkeit, sich unbedingt fiir die eine 
oder die andere Méglichkeit zu entscheiden, liegt darin, da® unsere klinischen 
Betrachtungen nicht immer eine pathologisch-anatomische Kontrolle erfahren 
k6nnen. 

Geklart sind die Verhaltnisse fiir die Tetania strumipriva. Verfolgt man 
die Geschichte der Tetanie in der Literatur vom Moment der Entdeckung der 
postoperativen Tetanie an bis zur festgestellten Erkenntnis, daB die Epithel- 
kérperchenschadigung das ausschlaggebende Moment ist, so wird man erst 
gewahr, auf wie vielen Irrwegen man zunachst wandeln muBte, bis man dahin 
kam, zu finden, was uns nunmehr als Tatsache bekannt ist. Ich will nur unter 
anderm daran erinnern, daB die Billrothsche Schule der Ansicht war, daB 
die Schilddriise eigentlich mit der Tetanie im Zusammenhang stiinde. Ihre 
Befunde standen in geradem Gegensatz zu den Erfahrungen von Kocher, der 
bei seinen Schilddriisenexstirpationen nur Myxédem, nie aber Krampfe sah. 
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Fir die Wiener Schule schienen die experimentellen Erfahrungen an Hunden 
zu sprechen, indem man bei diesen eben nach Schilddriisenentfernung Tetanie, 
nie aber Myxédem auftreten sah. Kocher stiitzte sich wiederum auf Befunde 
bei Schafen und Ziegen, die die Exstirpation vertragen, ohne Tetanie zu be- 
kommen, bald darauf aber in ein Krankheitsbild verfallen, das als Myxédem 
aufgefaBt werden muB. Diesen Widerspruch konnte man sich lange nicht 
erklaren. Eine neue Richtung wurde erst dann angebahnt, als Gley seine 
Erfahrungen mit den epithelkérperchenberaubten Tieren publiziert hatte (1893), 
denen aber scheinbar wenig Beachtung geschenkt wurde, denn noch in der 
ersten Auflage der Frankl-Hochwartschen Monographie itber die Tetanie 
(1897) wird dariiber nur Weniges erwahnt. Es wird gerade nur darauf hin- 
gewiesen, daB die Tetanie etwas mit dem Schilddriisenausfall zu tun haben 
diirfte. Da war es alsdann A. Kohn, der auf die entwicklungsgeschichtliche 
Sonderstellung der Glandulae parathyreoideae hinwies und fiir sie auch den 
Namen ,,Epithelkérperchen“ pragte. Damit war eigentlich die ganze Frage in 
Flu8 gebracht. Von klinischer Seite war es Pineles**, der zuerst an die Méglich- 
keit eines pathogenetischen Zusammenhanges von Epithelkorperchenschadigung 
und Tetanie dachte. Nichts war naheliegender, als an Verletzungen, eventuell 
an Mitexstirpation der Epithelkérperchen bei jenen Fallen zu denken, wo es 
nach Strumektomie zu Tetanie kam. Als Beweis seiner Ansichten brachte 
Pineles folgende Erwagung vor: bei Thyreoaplasie besteht nie Tetanie, wohl 
aber Myxédem; die Epithelkérperchen sind hier vollkommen erhalten (Maresch**), 
wahrend die Schilddritse bereits angeborenerweise fehlerhaft oder gar nicht an- 
gelegt ist. Beim Zungenkropf ergeben sich manchmal Indikationen, ihn, der sich 
an der Zungenwurzel aus der mittleren Schilddriisenanlage entwickelt, zu 
exstirpieren. Die Totalexstirpation fiihrt zu Myxédem, nie aber zu Tetanie. 
Pineles nimmt an, daB dies deshalb geschieht, weil in diesem Fall sich die 
Epithelkérperchen nicht im Operationsterrain befinden. SchlieBlich studierte 
Pineles die Operationsmethoden jener Chirurgen, die nach Strumektomie 
Tetanie als Folgeerscheinung, und jener, die nie Krampfe, sondern nur 
Myxédem sahen. Er kommt dabei zu der Uberzeugung, daB hauptsachlich jene 
Chirurgen die Tetanie sehen muBten, die ihrer Methode wegen am 
ehesten in die Lage kamen, die Epithelkérperchen zu verletzen. Die Ansichten 
von Pineles wurden durch das Resultat der Untersuchungen von Erdheim voll- 
standig bestatigt: bleiben die Epithelkérperchen bei der Operation unverletzt, 
so kommt es zu keiner Tetanie, wohl aber, wenn sie mit herausgenommen oder 
ladiert wurden. Wenn auch die Methoden der Exstirpation der Thyreoidea 
einerseits an der Klinik Billroth, anderseits an der Klinik Kocher differieren, 
So ist dieser Unterschied doch nicht so groB, um zu erklaren, daB v. Eiselsberg 
nach 356 Strumaexstirpationen 16mal (47/,°/,) und Kocher nach 3000 nur 
Smal (7/:°/,) Tetanie sah. Frankl-Hochwart warf daher die Frage auf, ob 
hier nicht auch der Genius loci Wien mit eine Rolle spielen diirfte. Auf Grund 
aller dieser Erfahrungen wird es zeitgema8 erscheinen, statt von einer Tetania 
Strumipriva von einer Tetania parathyreopriva zu sprechen. 
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Man hat sich iiber die Art und Weise, warum und wie es zu den Er- 
Scheinungen einer Tetanie nach einer Epithelkérperchenexstirpation kommt, 
vielfach hypothetisch geauBert. Vasale und Generali*: wollen beobachtet haben, 
daB Tiere, denen blo& die Epithelkérperchen exstirpiert worden sind, viel 
sturmischer zu grunde gehen, als wenn ihnen auch die Schilddriise genommen 
wurde. Sie stellen die Hypothese auf, daB die Schilddriise und Epithel- 
kérperchen in einem gegenseitigen Verhaltnis stehen, so zwar, daB die Thyreoidea 
Toxine bilde, die von der Parathyreoidea entgiftet werden (Marinesco™). Die 
Nachuntersucher, vor allem Bied/ und Walbaum*, konnten sich von der 
Richtigkeit der Angaben von Vasale und Generali nicht iiberzeugen. 

Das Grundprinzip einer anderen Hypothese bildet die Annahme, da im 
Organismus ein Gift — das Tetaniegift — sich bildet, das vielleicht von den 
Epithelkérperchen entgiftet wird. Dafiir lassen sich manche Argumente an- 
fihren. Franzosen (unteranderm Laulanié®*) fandenbei Tetanie vermehrte Harn- 
giftigkeit; Pfeijfer und Meyer** fanden das Blutserum tetaniekranker Tiere toxi- 
scher, was tibrigens von Wiener** bestritten wird; energische Blutentziehung und 
Infusion von gesundem Blut wirken auf die Tetanie giinstig (Bied/). Vermehrung 
von Ammoniak und Carbaminsaure im Harn tetaniekranker Tiere fanden Carlson 
und /acobson* ; trotzdem ist aber an eine Identitat von Ammoniakvergiftung und 
Tetaniesymptomen nicht zu denken, abgesehen davon, daf8 die Vermehrung 
des Harnammoniaks in letzter Zeit wieder bestritten worden ist. Greenwald* 
legt groBes Gewicht auf eine verminderte Phosphorausscheidung. Es ist jeden- 
falls mit der Méglichkeit einer Ansammlung intermediarer Produkte bei der 
Tetanie zu rechnen, wenn auch bis jetzt sichere Anhaltspunkte hierfiir nicht 
gefunden worden sind. Im AnschluB an die Hypothese von Fuchs (s. 0.) 
glaubt Biedi die Vermutung aufstellen zu kénnen, daB die Base des Histidins 
vielleicht im Darmkanal entsteht, und daB dann eventuell dieser Kérper irgend- 
welche Beziehungen zu der Tetanie haben konnte. 

Wo das Tetaniegift sowohl im menschlichen als auch im tierischen Korper 
angreift, dariiber bestehen bis jetzt auch nur Hypothesen. 

DaB es zu einer erhéhten Reizbarkeit sowohl der nervésen Centren als 
der mit ihnen in Verbindung stehenden Nerven kommt, ist wohl nicht zu 
leugnen. Den genauen anatomischen Sitz kann man freilich nicht definieren; 
jedenfalls handelt es sich aber nicht um eine primare Affektion der Muskeln. 
Die wenigen klinischen Beobachtungen tiber den Kalkstoffwechsel bei Tetanie- 
kranken, vor allem aber physiologische Untersuchungen iiber die Bedeutung 
der Kationen fiir die neurogene Erregbarkeit haben stets einen Zusammenhang 
zwischen Kalkstoffwechsel und Tetanie vermuten lassen. Jaques L6b*" fand, 
da Natriummangel die Erregbarkeit der Skeletmuskelnerven zum Schwinden 
bringt; Natrium wirkt nur dann erregend, wenn Kalkionen in geniigender 
Menge vorhanden sind. Fehlt Kalk, so sind Natriumionen nicht mehr im 
stande, rhythmische Zuckungen auszuldsen; ebenso schadet Kalk im Uberschuf. 
Auf Grund dieser physiologischen Tatsachen haben Padiater bei der Spasmo- 
philie der Kinder mit der Méglichkeit eines fehlerhaften Salzumsatzes ge- 
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rechnet (Thiemich**, Finkelstein*’) ; die einen vermuten zu geringen Kalkgehalt, 
die anderen beschuldigen wieder eine Kalkvergiftung (Stdlzner°*); der Theorie 
vom Kalkmangel wird entschieden der Vorzug gegeben. Neuerdings kommt auch 
das Magnesium in Frage, das fast eine Ahnliche Wirkung wie der Kalk ent- 
faltet. In diesem Sinne wird vielfach der rein hypothetische Standpunkt ver- 
treten, daB die Funktion der Epithelkérperchen vielleicht darin bestehe, saure 
intermediare Produkte unschddlich zu machen; fehlen aber die Epithel- 
kérperchen, so miissen zu gedachtem Zwecke Ca und Magnesium herangezogen 
werden; der Mangel dieser Elemente soll dann die Tetanie auslésen. Elias** hat 
in jiingster Zeit beim Hund eine Steigerung der Erregbarkeit der Nerven und 
kiinstliches Facialisphanomen, ebenso ein Trousseausches Phanomen nach 
Saurevergiftung auslésen kénnen. 

Die Pathologen, die mit ihrer Beobachtung, daB bei der postoperativen 
Tetanie eine Schadigung der Epithelkérperchen vorliegt, das Richtige ge- 
troffen haben, waren natiirlich bemiiht, auch fiir die anderen Tetanieformen 
eine Schadigung der Epithelkérperchen in den Mittelpunkt der Atiologie zu 
riicken. Die Maternitatstetanie 1aBt sich, wie bereits erwahnt, durch eine 
partielle Epithelkorperchenschadigung experimentell erzeugen. Haberjeld*’ hat 
einen hierhergehorigen Fall unter der Anleitung von Erdheim anatomisch und 
histologisch untersucht; in 2 Kérperchen waren Narben mit Parenchym- 
schwund und Cystenbildung, im dritten war Rundzelleninfiltration und im 
vierten iiberhaupt keine Epithelzellen mehr zu sehen. Die Méglichkeit eines 
Hypoparathyreoidismus bei der Maternitatstetanie ist damit sehr wahrschein- 
lich. Auch fiir alle Falle, die in die Gruppe der Tetania gastrica einbezogen 
werden kénnen, liegen bereits einige diesbeziiglich verwertbare Beobachtungen 
vor. Auch hier lieBen sich — cf. Haberfeld — zumeist anatomisch nachweisbare 
Degenerationen, resp. Kleinheit der Epithelkérperchen, nachweisen; demgema8 
wird man auch hier nur von einem Hypoparathyreoidismus sprechen kénnen 
(Fig. 31). Die eigentlich auslésende Gelegenheitsursache wird wohl ausschlief- 
lich in anderweitigen Organgebieten zu suchen sein. Auch fiir die Tetanie bei 
Infektionskrankheiten, speziell bei Tuberkulose, lassen sich einige anatomische 
Tatsachen beibringen; allerdings sind diese Falle — Carnot und Delion*® 
und Moller*’ — lange nicht so genau untersucht, wie z. B. die von Haberfeld. 
Fiir die menschliche Tetanie, kombiniert mit Intoxikationen, habe ich keine 
anatomischen Angaben auffinden kénnen. 

Uber die Bedeutung der Epithelkérperchen in der Kindertetanie 1aRt 
sich auch bereits diskutieren. Der Publikationen von Erdheim und Yanasse®* 
habe ich schon Erwahnung getan; ihnen gegeniiber wird aber wiederum von 
16 weiteren Tetaniefallen bei Kindern berichtet, bei welchen nur 4mal Blu- 
tungen in den Epithelkérperchen vorgefunden wurden; es sind das die Falle 
von Thiemich, Reindorj**, Grosser und Betke*’. Durchmustert man jedoch diese 
Falle genauer, so wird man sich sagen miissen, daB die Tetanie nicht in jedem 
dieser Falle klinisch in so exakter Weise sichergestellt wurde, wie es an der 
Wiener Kinderklinik geschehen ist. Ubrigens sind in neuester Zeit einige ein- 
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Schlagige Untersuchungen (Haberjeld) veréffentlicht worden, die mit jenen 
Erdheims vollkommen iibereinstimmen. 


Das einzige Nisi, das eigentlich allen Fallen von Tetanie entgegengehalten 
werden mu8, die man als anatomisch erwiesene Falle von Hypoparathyreoi- 


Fig. 31. 


Die Schattenbilder stellen die groBten Querschnitte von Epithelkérperchen bei ca. 8facher Vergréferung dar. 

a Durchschnittliche Gr6é6e von normalen Epithelkérperchen von Kindern (bis 1 Jahr); 6 durchschnittliche GroéBe 

von normalen Epithelkérperchen beim Erwachsenen; ¢ Epithelkérperchen von einem 5 Monate alten Kind; die 

linken haben normale Grofe, die rechten sind bedeutend kleiner (als Folge von Blutungen); d »hypoplastische« 

Epithelkorperchen von Kindern mit Lues hereditaria (4-6 Wochen alt); e »hypoplastische“ Epithelkérperchen 
eines 25jahrigen Erwachsenen mit Tetanie. (Nach Haberfeld.) 


dismus angesprochen hat, ist die Tatsache, daB ahnliche Veranderungen in 
den Epithelkérperchen, wie man sie als Beweis fiir die klinisch nachgewiesene 
Tetanie erachtete, sich auch bei Individuen vorfinden kénnen, die in vivo nicht 
die geringsten Zeichen einer Tetanie dargeboten hatten. Erdheim selbst hat 
darauf hingewiesen, wie haufig bei Neugeborenen auch ohne Tetanie Blutungen 
in den Glandulis parathyreoideis zu finden sind. Man wird sich daher 
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in vielen Fallen doch mit der Annahme funktioneller Stérungen, die sich 
histologisch bis jetzt vielleicht noch nicht fassen lassen, bescheiden miussen. 
Einen wunden Punkt in der ganzen Frage des Zusammenhanges zwischen 
Tetanie und Erkrankung der Epithelkérperchen bildet die ,,Schustertetanie“. 
Anatomische Unterlagen fehlen. Ferner ist es schwer zu fassen, warum 
die Epithelkérperchen gerade nur im Frithjahr gewisserma8en insuffizient 
sein sollen. Dies und ahnliche Uberlegungen waren der Grund, warum Fuchs 
auf die Theorie einer chronischen Secalevergiftung verfiel. Abgesehen von der 
Angreifbarkeit seiner statistischen Argumente sind doch auch die bis jetzt vor- 
liegenden Tatsachen nicht reif genug, sich fiir diese Form der Atiologie zu 
entscheiden. Denn fiittert man Katzen — also fiir die Tetanie sehr empfangliche 
Tiere — lange Zeit hindurch mit Secale, so kommt es nie, trotz fortgesetzter 
Zuiuhr, zu einem der parathyreopriven Tetanie ahnlichen Krankheitsbild. 
Jedenfalls sieht man, daB die experimentelle Pathologie und die pathologische 
Anatomie auf diesem dunklen Gebiet der ,,Tetanie“ noch viel zu leisten haben. 
Ich fiirchte fast, daB wir uns bei der Tetanie in einer ahnlichen Schwierigkeit 
befinden, wie z. B. beim Symptom Glykosurie. Solange man nicht mehr wuBte, 
als daB nach Pankreasexstirpation Zucker im Harn auftritt, glaubte man alle 
Glykosurien durch Pankreasschadigungen erklaren zu koénnen; derzeit ist dieser 
einseitige Standpunkt langst tiberholt. Méglich, daB es sich beim Symptom 
Tetanie ahnlich verhalt. 
_ Auf das Kapitel Wechselbeziehungen zwischen Epithelkorperchenfunktion 
und der der anderen Driisen mit innerer Sekretion will ich hier nicht weiter 
eingehen, weil klinisch verwendbare Tatsachen in noch zu geringer Menge ge- 
zeitigt wurden. Auf die Annahme einer gegenseitigen, hemmenden Beein- 
flussung zwischen Schilddriise und Epithelkérperchen haben wir schon hin- 
gewiesen. 


Diagnose und Differentialdiagnose. 


Die sichersten Symptome, die bei der Diagnose Tetanie leiten miissen, 
sind: hochgradige, mechanische Ubererregbarkeit der motorischen Nerven, vor 
allem das Facialisphanomen und die gesteigerte elektrische Erregbarkeit mit 
niedrigen Werten fiir die KathodenschlieBungszuckung. Mehr in den Hinter- 
grund treten die anamnestischen Angaben, wie: Krampfe, Parasthesien. Auch 
auf das Symptom: trophische Stérungen allein wird man nicht allzuviel geben 
kénnen. Selbst das Trousseausche Symptom, wenn es uns nur als solches be- 
gegnet, muf sehr vorsichtig beurteilt werden; ahnliches gilt, wenn mechanische 
oder elektrische Ubererregbarkeit nicht genug deutlich ausgesprochen ist. Man 
wird sich da vorsichtigerweise nur mit einer Wahrscheinlichkeitsdiagnose be- 
gnugen missen. Der Rat Chvosteks, in solchen zweifelhaften Fallen die 
Symptome durch eine Injektion Alttuberkulin eventuell zu steigern, wird 
sicherlich zu beriicksichtigen sein. 

Differentiell kommt der Tetanus in Betracht, wo vorwiegend die Knie- 
und Nackenmuskeln beteiligt sind; es wird da auch nur dann die Gefahr einer 
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Verwechslung vorliegen, wenn die Tetanie eine so schwere ist, daB sie den ganzen 
Korper in Mitleidenschaft zieht. Weitere Kriterien sind: bei Tetanus bleibt 
fast immer die Hand frei, es besteht kein Trousseau, keine mechanische und 
elektrische Ubererregbarkeit. In Wien wird man eher als anderswo aut 
differentielle Schwierigkeiten stoBen; doch, um ihnen zu entgehen, wird man 
hier unter anderm auch mit der Jahreszeit diagnostisch rechnen miissen. 

Schwierigkeiten kann auch die Hysterie bereiten, ganz abgesehen davon, 
daB es auch Kombinationen von Hysterie und Tetanie gibt. Die Wahrnehmung, 
daB bei sonst leichten Symptomen sofort nach Anlegen der Binde das Trousseau- 
sche Symptom ausbricht, wird immer mit Vorsicht zu beurteilen sein. Die 
Schusterbuben, die ungern aus dem Spital in die Arbeit zuriickkehren, behalten 
das Trousseausche Symptom auch noch, wenn alle anderen Erscheinungen schon 
langst geschwunden sind. Das Chvosteksche und das Erbsche Phanomen fehlen 
bei Hysterie fast immer. 

Bei Verdacht auf Epilepsie ist auf das Verhalten des BewuBtseins, auBer- 
dem auf Verletzungen (Zungenbi8§), Blasen- und Mastdarminkontinenz und 
postepileptische Verworrenheit zu achten. Aber auch hier gibt es Kombinationen, 
die in einer Stadt, wo Tetanie herrscht, haufiger zu sehen sind als anderswo. 

Frankl-Hochwart spricht von einem tetanoiden Symptomenkomplex: es 
gibt namlich Individuen, die nur iiber Pardsthesien klagen; untersucht man 
genauer, so findet man bei ihnen das Chvosteksche und Erbsche Phanomen, 
das Trousseausche fehlt. Gerade in Jahren, wo Tetanie sehr haufig auftrat, 
hat Frankl-Hochwart diesen tetanoiden Symptomenkomplex oft beobachten 
konnen. Andere Autoren sprechen da von ,,formes frustes“. Scheinbar handelt 
es sich in solchen Fallen um latente oder nur geringgradige Tetanie. 


Verlauf und Prognose. 


In bezug auf Verlauf und Prognose der Tetanie mitissen die verschiedenen 
Formen der Tetanie getrennt betrachtet werden. 

1. Die idiopathische oder Arbeitertetanie. Ein Todesfall ist bei dieser 
Form, soweit man die Literatur iberblickt, iiberhaupt nicht vorgekommen. 
Rechnet man jedoch manche Falle der Maternitatstetanien hierher, so kommt 
man eben dann und wann — wie bereits erwahnt — dazu, Falle von Tetanie 
anatomisch zu untersuchen. Der Verlauf der Arbeitertetanie ist meist der, daB 
die Krampfanfalle durch langere Zeit — Tage und Wochen — _ bestehen, 
sich dann immer mehr abschwachen, eventuell in ein Latenzstadium tber- 
gehen, um nach geraumer Zeit (Wochen, Monaten) scheinbar ganzlich zu 
schwinden. Man kénnte von einer Heilung sprechen, wenn man nicht immer 
wieder mit Rezidiven rechnen miiBte, die sich im folgenden, eventuell erst in 
den zweitnachsten Jahren einstellen. Ebenso wie es Falle gibt, bei denen eine 
Krampfattacke vereinzelt bleibt, kennt man Patienten, die jahraus, jahrein 
zur ,,Tetaniezeit“ mit ihren gleichen Beschwerden das Krankenhaus aufsuchen. 
Von vielen Fallen héren wir spater nichts mehr, weil die Patienten ihrem sich 
alljahrlich einstellenden Leiden nicht mehr allzu groBes Gewicht beilegen. 
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2. Nach manchen ,,ausgeheilten“ Kindertetanien bleibt den betreffenden 
Individuen eine Neigung, zu gewissen Gelegenheitszeiten wiederum Krampfe 
zu bekommen. Aus solchen Patienten rekrutieren sich viele Falle von 
Maternitatstetanien und Tetanien im Anschlu8 an Infektionen. In der Zeit 
zwischen den Attacken kénnen sich die Individuen vollkommen gesund fihlen 
und nicht die geringsten subjektiven und objektiven Zeichen darbieten. Doch 
nicht alle solche Individuen sind gleich daran, da manche von ihnen bei ge 
wissen Bewegungen ,,Ziehen“’ — Pardsthesien, selbst fliichtige Krampfe, emp- 
finden kénnen; meist ist dabei auch ein oder das andere latente Tetaniesymptom 
vorhanden. Solche Falle fiithren langsam zu der chronisch rezidivierenden 
oder wie Frankl-Hochwart richtig sagt zur chronisch exacerbierenden Tetanie. 
Er berichtet von einem Fall, den er 20 Jahre verfolgen konnte. Chronische 
und ebenso auch sehr schwere Tetanie kann zu Siechtum fiihren, trophische 
Stérungen fehlen fast nie. Kaum je arten in dieses Stadium die Arbeiter- 
tetanien aus; es gilt dies eher 

3. fiir die postoperativen Falle von Tetanie, deren Prognose meist von 
der Qualitat der ersten Symptome abhangt. Je stiirmischer und rascher 
sie verlaufen, desto ungiinstiger ist der Fall. Aber auch die anfanglich milden 
Formen kénnen sich mit der Zeit als triigerisch erweisen, zumal dann, wenn 
der postoperative Wundverlauf kein idealer ist, oder wenn die Wunde zu 
starker Sekretion oder gar Eiterung neigt. In solchen Fallen mu8 man mit der 
Prognose sehr vorsichtig sein. Heilen die Wunden solcher Individuen aus, so 
ist bei einer eventuellen Geburt oder Infektionskrankheit der Operierten immer 
wieder mit einer komplizierenden Tetanie zu rechnen. Manchmal sieht man 
auch, daB die ersten Geburten nach der Operation glatt verlaufen und die 
Tetanie erst anlaBlich eines weiteren Partus auftritt. 

4. Was den Verlauf der Kindertetanie anbelangt, so kann ich mich da 
auf eine Statistik von Potpeschnigg beziehen. Von 109 FaAallen starben 23°/, 
wahrend des ersten Spitalaufenthaltes. Von den iibrigen waren in der Zeit der 
Nachuntersuchung wegen Rezidive bereits 19 gestorben; untersucht wurden nur 
24 Kinder; geheilt wurden davon nur 5; 4 zeigten chronische Tetanie, die iibrigen 
behielten schwere allgemeine Stérungen (Intelligenzdefekte, kérperliche Unter- 
entwicklung etc.). Nach der Statistik von Frankl-Hochwart kamen von 
160 Fallen nur 55 zur Revision, d.h. lieBen sich noch eruieren; davon waren 
11 in relativ jungen Jahren gestorben, 7 litten noch unter Tetanie, 19 zeigten 
tetanoide Symptome, 6 befanden sich trotz relativer Jugend in einem Siechtum, 
das etwas an Myxédem erinnerte, und nur der Rest (12) war gesund. Man kann 
also eigentlich sagen, vier Fiinftel waren dauernd leidend geblieben. Schlief- 
lich sei noch eine Statistik von Phleps erwahnt, laut deren von 103 Fallen 39 mit 
Sicherheit, 14 mit Wahrscheinlichkeit schon in den ersten 2 Lebensjahren mit 
Tetanie behaftet waren. Von diesen 53 Fallen blieben spaterhin nur 5 frei von 
jeglichen Symptomen ; das Durchschnittsalter der Untersuchten betrug 25 Jahre. 
Katarakt war in 66 von den 103 Fallen gesehen worden, Epilepsie in 17, 
Schmelzdefekte an den Zahnen in 53 Fallen. 
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Jedenfalls ergibt sich aus dem Voranstehenden, da8 man mit der allgemein 
verbreiteten Ansicht, die Tetanie sei eine harmlose Erkrankung, brechen muB, 
denn die Aussicht auf eine wirkliche Heilung ist eine auffallend geringe; nur 
die Prognose quoad vitam scheint eine etwas giinstigere zu sein. 


Therapie. 


Bei den leichteren Formen der Tetanie ist meistens eine spezielle Therapie 
nicht notwendig; sobald dergleichen jugendliche Tetaniekranke in bessere 
hygienische Verhaltnisse kommen, schwinden die akuten Symptome zusehends 
von selbst. In schweren Fallen kommen Sedativa in Betracht: Veronal, Brom, 
Chloralhydrat. Seit Mac Callum® wird auf die Darreichung von Calcium groBer 
Wert gelegt; man gibt es als Calcium lacticum oder aceticum per os (gramm- 
weise) oder per Klysma (10°/,) oder auch subcutan (5°/,). Die Anschauungen 
uber die giinstige Wirkung des Calciums sind sehr geteilt; manche stellen 
jeglichen therapeutischen Erfolg in Abrede. Auch experimentell sieht man bei 
schweren Krampfen nur einen ganz voriibergehenden Erfolg; die Tiere sterben 
sonst ebenso rasch wie ohne Kalk. Uber sehr giinstige Erfolge berichtet 
Curschmann™. Wydratische Prozeduren werden sehr angenehm empfunden. 

Wirklich therapeutische MaBnahmen erfordert die Kinder-, Maternitats- 
und gastrische Tetanie. Bei Kindern ist der Laryngospasmus das gefahrlichste 
Symptom und erfordert unbedingt eine Therapie. Leider sind der sicheren 
Heilfaktoren nur sehr wenige. Am ehesten erzielt man hier noch einen Erfolg 
mit diuretischer Behandlung. Dies des weiteren auseinander zu setzen, wiirde 
zu weit fiihren, da es sich doch nur um eine ausschlieBlich padiatrische Frage 
handelt. Bei der Magentetanie ist das Hauptaugenmerk auf die Grundkrankheit 
zu richten, im akuten Anfall kann die Magenspiilung momentanen Erfolg 
haben. Wiederholen sich die Anfalle, und ist dem Grundleiden durch interne 
Behandlung nicht beizukommen, so ist ein chirurgischer Eingriff unbedingt 
ratsam. Hier spielt die Gastroenterostomie die Hauptrolle. Bei der Graviditats- 
tetanie kommen allgemeine Fragen in Betracht. Die Einleitung einer Frith- 
geburt, resp. Beschleunigung derselben kann den Anfall verbessern, muB es 
aber nicht. Eine tetanieerkrankte Mutter soll ihr Kind nie selbst stillen. 

Die glanzenden Erfolge, die die Organotherapie bei Schilddriisenmangel 
erzielt hatte, waren natiirlich ein Ansporn, ahnliches auch bei der Tetanie zu 
versuchen (Pineles**). In der Zeit, als man die Bedeutung der Epithelkérperchen 
noch nicht kannte und betreffs der Entstehung der Tetanie ebenfalls die Schild- 
driise in Betracht zog, wurde Thyreoidea gereicht. Die Ergebnisse waren sehr ver- 
schieden; manche berichteten iiber sehr gute Erfolge, andere leugneten jeglichen 
giinstigen Einflu8. Vasale stellteaus Ochsenepithelkérperchen ein Parathyreoidin 
dar und empfahl dasselbe bei Tetanie. Die meisten Kliniker, die dieses Praparat 
anwendeten, leugneten jeglichen positiven Erfolg; speziell bei der postoperativen 
form der Tetanie sah man sehr wenig Gutes, In jiingster Zeit wurde von 
Berkeley und Beebe® eine wirksame Substanz aus Epithelkérperchen dargestellt. 
Bis jetzt hért man nur von Erfolgen bei experimenteller Tetanie; iiber die klini- 
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sche Bedeutung dieses Praparates ist nichts Sicheres zu erfahren. Die Mif- 
erfolge der medizinischen Zufuhr von Epithelkérperchensubstanz lieBen an die 
Méglichkeit denken, Transplantation von Epithelkérperchen zu versuchen. Beim 
Tier sind sichere Erfolge erzielt worden, so daB manche Pathologen direkt von 
Heilung sprachen. Christiani** konnte sich davon iiberzeugen, da noch nach 
5 Jahren ein transplantiertes Epithelkérperchen histologisch geblieben ist. 
Fiselsberg** war der erste, der Transplantationen der Epithelkérperchen bei 
der postoperativen, menschlichen Tetanie versuchte, u. zw. mit Erfolg. Die 
Resultate sind so ermutigend, daB mit dieser Heilmethode weitere Erfahrungen 
angestrebt werden miissen. Zur Transplantation eignen sich artfremde Epithel- 
kérperchen nicht. Pool® verwendete die Organe von eben verstorbenen 
Individuen. Uber Dauerresultate ist wegen der Jugend der Methode noch 
nichts auszusagen. Homoeotransplantationen geben ungiinstige Resultate. 
Auch bei einer spontan entstandenen schweren Tetanie wurde eine Transplan- 
tation versucht (Krabbel®*). Nachdem auch hier ein guter Erfolg zu verzeichnen 
war, so kénnte damit ein — vielleicht der einzige — Beweis gegeben sein, 
daB auch bei der idiopathischen Tetanie die Epithelkérpercheninsuffizienz eine 
wichtige Rolle beanspruchen diirfte. Jedenfalls kommt man zu dem SchluB, 
daB die Epithelkérperchenimplantation derzeit als das rationellste Heilver- 
fahren bei der Tetanie anerkannt zu werden verdient. 
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Akromegalie und Gigantismus. 


Von Dr. Georg Peritz, Berlin. 


(Mit 62 Textabbildungen und 1 schwarzen und 1 farbigen Tafel.) 


Geschichtliches. Seitdem im Jahre 1897 Sternberg: die Akromegalie in 
einer umfassenden Monographie im Nothnagelschen Handbuch beschrieben 
hat, sind eine ganze Anzahl Tatsachen hinzugekommen, die fiir das Verstand- 
nis der Akromegalie, ihren Zusammenhang mit der Hypophyse und ihre 
Verwandtschait mit dem Gigantismus von Wichtigkeit sind. Sternberg hat eine 
Darstellung der Geschichte der Akromegalie bis zum Jahre 1897 gegeben. Ich 
verweise auf sie. Es ist eine bekannte Tatsache, daB Marie? dieses Krankheits- 
bild zuerst in seiner wirklichen Form im Jahre 1886 beschrieben und auch 
schon seinen Zusammenhang mit der Hypophyse festgestellt hat. Sternberg 
bezeichnet ein im Schlosse AmbraB in Tirol aufbewahrtes Portrat eines Riesen 
aus dem Jahre 1553 als das Alteste bis jetzt bekannte Dokument tiber die Akro- 
megalie. Hat sich die altere Literatur mehr um die Schilderung der Akro- 
megalie selbst bekiimmert, so ist in den letzten 15 Jahren mehr die Frage 
studiert worden, welchen Einflu8 die Hypophyse auf die Entstehung der 
Akromegalie ausiibt. Weiter hat dann Fréhlich® im Jahre 1901 gezeigt, daB als 
Folge von Hypophysentumoren ein Krankheitsbild entsteht, das heute allgemein 
als hypophysare Adipositas bekannt ist. Man hat erkannt, daB diese hypo- 
physare Adipositas sich mit der Akromegalie kombinieren kann. Dadurch hat 
das Krankheitsbild eine Erweiterung erfahren. Endlich haben die Franzosen, 
vor allen Dingen Brissaud und Meige*, Launois u. Roy’ und Marie® die enge 
Verwandtschaft zwischen dem Gigantismus und der Akromegalie, die Stern- 
berg nicht anerkennen will, nachgewiesen. So sagt Marie, daB man umsomehr 
akromegale Riesen antrifft, je mehr Riesen man untersucht, und Launois und 
Roy stellen den Satz auf, daB alle Riesen, wenn sie auch im Augenblick der 
Untersuchung noch nicht akromegal sind, so doch stets disponiert sind, es zu 
werden. | 

Das Interesse, das Marie durch seine Befunde von Hypophysentumoren 
bei der Akromegalie geweckt hatte, hat zu dem eingehendsten Studium der 
Falle gefiihrt, ob sich stets eine Hypophysengeschwulst bei der Akromegalie 
vorfindet. Es sind eine Anzahl Falle mitgeteilt worden, bei denen ein solcher 
Tumor fehlte, und Petrén’ hat in letzter Zeit sich dahin geauBert, da ganz 
sichere Falle von Akromegalie ohne Veranderung der Hypophysis vorkommen. 
Weiter hat dann aber Erdheim® gezeigt, da® es Falle von Akromegalie gibt 
mit normaler Hypophyse, wahrend dagegen in der Keilbeinhéhle sich ein 
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Tumor vorfand, der von der Hypophyse unabhangig ist, der sich aber als ein 
Hypophysenadenom erwies. Erdheim sowohl wie andere konnten zeigen, daB 
sich als konstanter Befund am Rachendach eine Hypophysenanlage findet, 
welche genau denselben Bau wie der Hypophysenvorderlappen hat. Endlich 
besteht zwischen Mundbucht und Hypophyse ein Verbindungskanal, der Ca- 
nalis craniopharyngeus, in dessen ganzem Verlauf man versprengte Keime von 
Hypophysengewebe feststellen konnte. Solche abgesprengten Keime von Hypo- 
physengewebe kénnen uns bei den entwicklungsgeschichtlichen Beziehungen 
von Mundbucht und Hypophysenvorderlappen nicht wunder nehmen. Erdheim 
forderte daher, daB in den Fallen, in welchen eine Geschwulst der Hypophyse 
nicht zu beachten war, festzustellen sei, ob Rachendach oder Keilbeinhéhle 
frei von einem Tumor sei. 

Uber die Natur der Hypophysengeschwulst ist dann lange Zeit gestritten 
worden. Anfangs wurde die Geschwulst als bésartig, als sarkomatiés, ange- 
sehen. Bekanntlich hat Marie auf Grund dieser Befunde die Theorie aufge- 
stellt, daB es sich bei der Akromegalie um einen Hypopituitarismus handelt. 
Es ist das Verdienst von Benda’, nachgewiesen zu haben, dab die Bestandteile 
der Hypophysentumoren, die sich bei der Akromegalie vorfinden, denen des 
normalen Vorderlappengewebes entsprechen, daB die eosinophilen Zellen des 
Vorderlappens gewuchert sind und da8B die Geschwulst als ein Adenom an- 
zusehen ist. Allerdings kommt es unter Umstanden zu einer sarkomatésen Ent- 
artung der anfangs gutartigen adenomatésen Geschwulst. Auf Grund dieser 
Befunde hat dann Benda ebenso wie Tamburini*® und Massolongo™ die 
Theorie vertreten, daB es sich bei der Akromegalie um einen Hyperpituitaris- 
mus handelt. Es diirfen in dieser geschichtlichen Darstellung die experimen- 
tellen Resultate der letzten Jahre nicht iibergangen werden. Hier hat Cushing 
zuerst und dann Aschner*® gezeigt, daB bei jungen Hunden durch Entfernung 
der Hypophyse ein Zwergwuchs resultiert, der sich mit einer enormen Fett- 
entwicklung vergesellschaftet. Es beweist das, in welchem engen Zusammen- 
hang die Hypophyse zum Wachstum steht. Eine zweite Tatsache geht aber aus 
' diesen Versuchen auch hervor, daB der Mangel der Hypophysensekrete zu 
einer schweren allgemeinen Adipositas fiihrt; damit ist auch die Beobachtung 
Fréhlichs von Fallen von Fettsucht, die auf eine Erkrankung der Hypophyse 
zurtickzufiihren ist, experimentell bestatigt. Erdheim suchte zu erweisen, daB 
diese Form der Fettsucht nicht in Beziehung zu setzen sei zur Erkrankung der 
Hypophyse, sondern da8 durch den Tumor basale Teile des Gehirns gedriickt 
wiirden, welche fiir die Entstehung der Fettsucht in Betracht kommen. Fischer** 
dagegen hat in seiner umiassenden Monographie gezeigt, da® die Ausschal- 
tung des Hinterlappens der Hypophyse die Entstehung der hypophysaren 
Adipositas bewirke. Es erklaren sich die Falle von Akromegalie, die sich mit 
Adipositas kombinieren, dann in der Weise, da8 der Tumor des Vorderlappens 
mechanisch den Hinterlappen vernichtet, und da diese Kompression und Aus- 
Schaltung des Hinterlappens die hypophysare Adipositas bedingt; Peritz*® 
glaubt dagegen, daB® hier nicht nur mechanische, sondern hauptsachlich 
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chemische Beziehungen zwischen Vorderlappen einerseits und Zwischenschicht 
und Hinterlappen anderseits sich geltend machen. 

Auch die interessante Kombination eines Diabetes insipidus mit der 
Akromegalie ist in letzter Zeit durch die experimentellen Untersuchungen von 
Schdjer*® im Sinne einer Hypophysenerkrankung der Beantwortung naher ge- 
bracht worden, dabei handelt es sich, wie von den Velden***, Rémer**> und 
Farmi zeigen, um den Ausfall eines von der Pars intermedia gelieferten 
Sekretes. Frank*' hat dann auf Grund dieser experimentellen Ergebnisse das 
klinische Material zusammengestellt, welches beim Diabetes insipidus eine 
Hypophysenerkrankung beweisen soll. Auch die Kombination der Akromegalie 
mit einer Glykosurie oder mit einem Diabetes mellitus weist nach den experi- 
mentellen Ergebnissen von Cushing*® auf die Hypophyse hin. Er hat bei hypo- 
physipriven Tieren eine Hyperglykamie beobachtet, die nach seinen Unter- 
suchungen als Folge eines Mangels von Hinterlappensubstanz anzusehen ist. 


I. Symptomatologie. 


Marie hat den Namen Akromegalie gewahlt als Kennzeichen dafiir, daf 
es sich um eine Erkrankung handelt, bei der die Endteile oder, wie Reckling- 


Fig. 33. 
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hausen sagt, die gipfelnden Teile vergréBert sind. Auf den ersten Blick handelt 
es sich also um eine formale Erkrankung. Es ist aber nach unserer heutigen 
Erfahrung die Annahme einer rein formalen Erkrankung nicht zutreffend. 
Der Rahmen ist zu eng, denn wir wissen jetzt, daB neben dieser Veranderung 
der auBeren Form, die ja allerdings das Auffallendste ist, auch eine Verande- 
rung des Stoffwechsels auftritt und da8 ferner in einer grofen Anzahl der 


Fig. 34. 


Falle eine GréBenzunahme der inneren Organe stattfindet. Es kommt dazu, 
daB in einer weiteren Anzahl der Falle neben der Akromegalie eine Fettsucht 
besteht, so daB8 man also bei unserem Krankheitsbild von einer schweren all- 
gemeinen Ernahrungsst6rung sprechen muf. 

Das auBere Bild, welches ein Akromegaler bietet (Fig. 32—34), ist auBer- 
ordentlich auffallend und kann in den ausgesprochenen Fallen kaum iibersehen 
werden. Die markantesten Veranderungen betreffen das Gesicht, die Hande und 
die FiiBe. Im Gesicht tritt eine VergroRerung der Nase, der Ohren, des Unter- 
kiefers, der Zunge und der Jochbeine auf. Die Hande vergréBern sich, u. zw. 


Akromegalie und Gigantismus. 631 


unterscheidet Marie 2 Formen: die, bei der sich die Hand in die Lange ver- 
gréBert und diejenige, bei der sie sich verbreitert und tatzenférmig wird. Eine 


ahnliche Veranderung erfahren auch die 
FiiBe. Dazu gesellt sich in den meisten 
Fallen eine Kyphoskoliose. Endlich tritt 
im Laufe der Krankheit eine Genital- 
atrophie auf. 

Neben diesen Erscheinungen bilden 
sich in sehr vielen Fallen cerebrale 
Symptome aus, die auf eine Gehirn- 
geschwulst hinweisen: Kopischmerzen 
und Erblindung. Es muBf aber hier schon 
betont werden, daB durchaus nicht in 
allen Fallen, selbst da, wo die Réntgen- 
untersuchung eine Erweiterung der Sella 
turcica zeigt, derartige cerebrale Sym- 
ptome vorhanden sind. Die Erérterung 
dieser Frage soll bei der genaueren Be- 
sprechung der einzelnen Symptome ge- 
schehen. Die Akromegalen sind meist 
Menschen, die schon vor Ausbruch der 
Krankheit groéBer als der Durchschnitt 


Fig. 35 
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Makroglossie. 


sind. Ihre hauptsachlichsten Klagen sind, falls nicht die Kopfschmerzen 
und die zunehmende Erblindung im Vordergrund stehen, Schmerzen im 


Prognather Unterkiefer mit Aus- 
einanderweichen der Zahne nach 
einer ROntgenpause. 


Riicken und den Gliedern, manchmal lancierenden Charakters, und eine 


abnorme Muskelschwache. 
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Die Veranderungen am Schadel betreffen einesteils die Haut und andern- 
teils die Knochen. Das fritheste Symptom, das sich fiir gew6hnlich am Schadel 
bemerkbar macht, ist die VergréBerung des Unterkiefers. Das Gesicht wird 
prognath (Fig. 36). Die Zahne des Unterkiefers schieben sich immer weiter ber 
die Zahne des Oberkiefers nach vorn, und diese Prognathie wird noch vergroBert 
dadurch, daB es zur Subluxation des Unterkiefers kommen kann. Der ganze 
Unterkiefer wird massig und bekommt etwas Quadratisches. Zugleich fangen 
die ZAhne an, auseinanderzuweichen, so daB sich Liicken zwischen den ein- 
zelnen Zahnen bilden, die so groB werden kénnen, daB man eine ganze Finger- 
kuppe in die Liicke hineinlegen kann. Der Gesichtsschadel macht durch die 
Prognathie einen stark verlangerten Eindruck. Dazu kommen dann noch die 
wulstférmigen Lippen. Die VergréBerung der Unterkieferpartie beruht aber 
nicht allein auf einer Zunahme des dicken Wachstums des Unterkiefers, sondern 
Haut und Unterhautzellgewebe tragen das Ihrige dazu bei. Nicht selten erklaren 
iibrigens die Kranken, stets einen groBen quadratischen Unterkiefer gehabt zu 
haben und daf ein groBer vorspringender Unterkiefer in ihrer Familie bei 
mehreren Mitgliedern anzutreffen sei. 

In der Mundhdhle liegt eine stark vergréBerte Zunge. Die Zunge kann 
so machtig sein, daB sie keinen Platz mehr in der Mundhdohle hat. Diese Ver- 
anderung der Zunge gilt fiir viele als ein Hauptsymptom der Akromegalie. 
So scheint z. B. Benda anzunehmen, daB es keinen Fall dieser Krankheit gibt 
ohne Makroglossie. Benda sieht sogar die Veranderung der Zunge als ein 
erstes Symptom an. Dem kann ich entgegenhalten, da®B in den drei letzten 
Fallen, die ich gesehen habe, die Makroglossie vollkommen zuriicktrat, trotz- 
dem es sich um echte Falle von Akromegalie mit Hypophysistumoren gehandeit 
hat. In zweien dieser Falle bestand die Krankheit erst 1—3 Jahre, war also 
noch im Beginn, wahrend im dritten Fall die Entstehung der ersten Symptome 
schon mindestens 8 Jahre zuriicklag. Benda sieht geradezu in der Zunahme 
der Weichteile, und vor allen Dingen der der Zunge, den ersten Ansto8B, der 
die Knochenveranderung am Schadel und weiterhin am Skelet hervorruft. Er 
baut damit eine Theorie Sternbergs aus, welcher die Veranderungen des 
Skelets im ganzen in einen genetischen Zusammenhang bringt, indem gewisse 
Veranderungen in dem einen Knochen notwendige Veranderungen in dem 
anderen Knochen bedingen und umgekehrt. 

Sternberg sagt: ,,Vollzieht sich an irgend einem Knochen abnormes Wachstum, so 
werden die mechanischen Verhaltnisse des ganzen Systems verandert, welches jenen 
Knochen tragt und stiitzt. Die Anderungen der mechanischen Verhiltnisse (Anderungen 
der Belastungsgréfe, der Druck- und Zugrichtung) fiihren eine Anderung des Wachs- 
tums der anderen Knochen herbei. Diese Wachstumsanderung fiihrt wieder neue mechani- 
sche Verhaltnisse ein, und so paft sich allmahlich ein Knochen dem anderen an, bis 
ein gewisser Gleichgewichtszustand eingetreten ist. Schreitet aber das Wachstum des 
einen Knochen, den wir hypothetisch als primar erkrankt angenommen haben, in derselben 


Weise immer fort, so ist es klar, daB die sekunddren Veranderungen an den iibrigen 
Knochen auch in einer ganz bestimmten Weise fortschreiten werden.“ 


Benda. geht, wie schon betont, noch einen Schritt weiter und meint, daB 
das vermehrte Volumen der Zunge, die im Munde nicht mehr Platz hat, in- 


Akromegalie und Gigantismus. 633 


folge der starkeren Belastung die Ursache abgibt fiir die Entstehung der 
Kieferentstellung. Daraus sollen sich nun die weiteren Veranderungen am 
Schadel ergeben. Vor allen Dingen die Zunahme des GréRenwachstums der 
Jochbégen, welche dazu berufen sind, den starker belasteten Unterkiefer zu tragen. 
Benda tuhrt dafir an die Exostosenbildung in jener Gegend, die dazu bestimmtsein 
soll, den vermehrten Muskelmassen als Ansatz zu dienen. Das Fehlen der Makro- 
glossie in Fallen, wie ich sie soeben erwahnt, entzieht dieser Theorie die Stiitze. 

Neben der Massigkeit des Unterkiefers ist es die VergréRerung der Nase, 
die besonders im Profil auffallt. Dazu kommt dann das Wulstférmige der 
Lippen und das Hervorspringen der Augenbrauengegend, die zum Teil auch 
auf der starkeren Ausbildung des Knochens beruhen: Durch alle diese Ver- 
anderungen bekommt das Gesicht der Kranken den Ausdruck eines Ur- 
menschen. Er wiirde direkt als wild zu bezeichnen sein, wenn der Blick dieser 
Kranken nicht etwas miides und schlafriges an sich hatte. Manchmal beob- 
achtet man auch einen Exophthalmus. Er ist bei dem gleichen Patienten nicht 
standig vorhanden, sondern kann in seiner Intensitat schwanken, auch wieder 
ganz schwinden. Er wird einmal darauf zuriickgefiihrt, daB die Orbitalhéhle 
durch das vermehrte Knochenwachstum dem Bulbus nicht mehr geniigend 
Platz gibt. Dieser Erklarung entspricht aber die Tatsache nicht, daB eine 
Fluktuation dieses Symptoms vorhanden ist. Mdéglicherweise verandern sich 
leicht die Druckverhaltnisse im Schadel bei dieser Krankheit durch die Lage 
des Hypophysistumors, welcher unter Umstanden auf die Carotis driicken kann. 

Auch die Ohren nehmen an der VergréfBerung teil, wie eben alle gipfeln- 
den Teile des Kérpers die Veranderungen der GréBenverhaltnisse erkennen lassen. 

Der Gehirnschadel kann normalen Umfang haben und das hat Marie 
zuerst angenommen, doch findet man in einer gréBeren Anzahl von Fallen, 
wie das Sternberg in seiner Monographie betont, eine Zunahme des Schadel- 
umfanges, so daB die Kranken sich immer wieder gréBere Hiite kaufen miissen. 
Im Réntgenbild nimmt man schlieBlich noch eine Veranderung am Schadel- 
knochen wahr. Es ist das die starkere Ausbildung der Stirnbeinhohle. Sie ist 
ein sehr konstantes Zeichen und stellt gewissermaBen den Gegensatz zu dem 
WachstumsprozeB, den wir bei der Akromegalie beobachten, dar. Hier tritt 
eine Resorption von Knochengewebe ein, ein Vorgang, der auch bei anderen 
Knochen zu beobachten ist. 

Die weiteren stark in die Augen fallenden Veranderungen betreffen die 
Hande und die FiiBe. Sie kénnen auch das erste Symptom sein, das den 
Kranken auffallt. Ich besitze die Krankengeschichte eines Patienten, der sich 
innerhalb von */, Jahren dreimal eine gréBere Nummer von Stiefeln kaufen 
muBte, weil die kiirzlich gekauften ihm nicht mehr paBten. Ein anderer 
Patient sagte mir, daB er bis in sein 17. Lebensjahr noch Nr. 7 Handschuh- 
gréBe getragen habe, jetzt aber in seinem 20. Lebensjahr, zur Zeit der Kon- 
sultation, Nr. 11 gebrauche. Die GroSenzunahme kann nach Marie nur in 
die Lange gehen oder auch nur in die Breite (Tatzenhand und Langhand) 
(Tafel XIX, Fig. 1—3). In dem eben zitierten Fall war sowohl eine Zunahme 
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des Langen- wie des Breitenwachstums zu konstatieren. Auf den ersten 
Blick glaubt man, daB diese VergréBerung unbedingt auf einem  ver- 
mehrten Knochenwachstum beruhen miisse. Das Réntgenbild zeigt aber, 
daB wohl die Knochen verlangert und vor allen Dingen verbreitert sind, 
daB aber viel starker als die Knochen die iibrigen Gewebe an der Ver- 
Anderung beteiligt sind. Dem entspricht es auch, daB die Haut sich verdickt 
anfiihlt und schwer in Falten abzuheben ist. In manchen Fallen kann man fest- 
stellen, daB die Verdickung eine teigige und sicherlich auf ein Odem zu be- 
ziehen ist, dabei kénnen dann die Hande sich kiihl anfiihlen und von blau- 
rotem Aussehen sein. Auch an den FiiBen kommen solche Odeme vor. Eine 
gewisse Ahnlichkeit zum Myxédem kann dieser Veranderung nicht  abge- 
sprochen werden und es sind direkt Falle beschrieben worden, bei denen eine 
Kombination von Akromegalie und Myxédem zu beobachten war. An dieser 
Stelle méchte ich darauf aufmerksam machen, daB Striimpell*® die akromegalen 
Veranderungen und die der Sklerodermie in einen direkten Gegensatz zuein- 
ander setzt, indem er betont, daB es sich bei der Akromegalie um progressive 
Wachstumsveranderungen handelt, bei der Sklerodermie um regressive. Bei der 
Akromegalie wird die Haut hyperplastisch, bei der Sklerodermie schrumpit sie. 

Im Réntgenbild nimmt man ferner wahr, daB sich an den Phalangen, 
besonders den Endphalangen, Exostosen ausbilden. Nun wird von Sternberg 
darauf aufmerksam gemacht, daB sich auch beim normalen Menschen solche 
vorfinden. Ich kann aber nur Benda recht geben, wenn er darauf hinweist, daB 
sie bei der Akromegalie haufiger und umfangreicher zu konstatieren sind als 
bei normalen Menschen. Man sieht dann noch weiter im Réntgenbild, daB bei 
der Form der Akromegalie, bei welcher die Hande in die Lange wachsen, das 
Langenwachstum mehr den Knochen als den Weichteilen zuzuschreiben ist. Die 
Epiphysenfugen, auch die proximalen, sind verknéchert. Diese Verknécherung 
der Epiphysenfugen trifft man sogar schon bei der jugendlichen Akromegalie 
an. Hier findet sich ein Gegensatz zum Gigantismus, bei dem die Epiphysen- 
fugen iiber die Norm hinaus offen bleiben. 

_ Die VergréBerung reicht nur bis zum Handgelenk, die Unter- und Ober- 
arme nehmen an der Vergré8erung nicht wesentlich teil. Es mag hier gleich 
darauf aufmerksam gemacht werden, daB die Form der Finger keine Ahn- 
lichkeiten hat mit der der Trommelschlagerfinger, wie man sie bei der Osteo- 
arthropathie hypertrophiante pneumique sieht, bei der die Knochenveranderung 
als Folge von Lungenerkrankungen entstehen. Bei den Akromegalen verlieren 
die Finger vielmehr ihre gegliederte Form, bekommen etwas Gleichmafig- 
Zylinderférmiges, etwa die Form von Wiirstchen. 

Die Stérungen, die an den FiiBen Platz greifen, tragen durchaus den 
gleichen Charakter. Auch hier sieht man eine VergréBerung, welche fast stets 
die Weichteile starker betrifft als die Knochen. Sie endet stets an den Knécheln. 
Das Wachstum an Hand und FuB braucht nicht stets gleichmafBig und gleich- 
zeitig fortzuschreiten, besonders im Beginn der Krankheit kénnen entweder die 
unteren oder die oberen Extremitaten fiir sich allein Veranderungen aufweisen. 


XIX. 
eritz, Akromegalie und Gigantismus. 


Bignds 


Tatzenhand eines Akromegalen. 


Man beachte an den Handen der Akromegalen, besonders bei Fig. 1, im Gegensatz zur normalen 
Hand die Knochenverdickungen an den Phalangen und die osteophytischen Auflagerungen. An 
den Endphalangen sieht man vielfache Exostosenbildungen und zackige Knochenauflagerungen, 
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Langhand eines Akromegalen. 
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Sternberg betont, daB iiber die Art des Wachstums bei den Akromegalen leider 
keine Beobachtungen vorliegen. Auch heute ist diese Liicke nicht ausgefiillt. 
Wir besitzen keine Messungen von Patienten, die sich itber Jahre erstrecken 
und die uns ein anschauliches Bild dariiber geben, ob das Wachstum gleich- 
maBig fortschreitet oder mehr in Schiiben. Aus den Angaben der Patienten 
kénnte man schlieBen, daB die VergréBerung ganz allmahlich vor sich geht, 
so daB sie alle paar Monate gezwungen sind, sich gréRere Handschuhe oder 
Stiefel oder eine weitere Kopibedeckung zu kaufen. Schon aus der Tatsache 
aber, daB der groBere Teil der Falle chronisch verlauft und eine Dauer von 
20 Jahren und mehr aufweist, kann man folgern, daB das Wachstum nicht 
andauernd fortschreitet, da sonst die Hande und FiiBe ungeheure Dimensionen 
annehmen widen. Ich habe sogar den Eindruck, daB anfangs bei allen Fallen 
ein akutes Stadium besteht, in dem der Umfang und die Ausdehnung der 
Hande und Fii®e fast ihr Maximum erreichen und in spateren Jahren nur zeit- 
weise noch eine geringere VergroéBerung hinzukommt. Dariiber wird man aber 
nur eine genaue Auskunft erhalten, wenn man, ahnlich wie es bei den Riesen 
geschehen ist, die allerdings Ausstellungsobjekte sind, durch Jahre hindurch 
Beobachtungen und Messungen anstellt. 

Die Haut nimmt in erheblichem MaBe Anteil an den Veranderungen, die 
wir bei der Akromegalie wahrnehmen. Es ist dies wohl auch der Grund, warum 
Striimpell, wie schon oben betont, die Akromegalie als Gegenpol der Sklero- 
dermie ansieht. Die Haut ist verdickt und édematés, besonders an den Hand- 
tellern und FuBsohlen ist sie wulstig. Dazu kommt dann noch, daB sich an der 
Haut verschiedene geschwulstartige Gebilde finden, wie Fibromata mollusca, 
Warzenbildung und in einem Fall von Dallemagne Xanthombildungen. Auf- 
fallend ist das Verhalten der Haare. In manchen FaAllen treten sehr starke 
abnorme Behaarungen auf oder aber die Haare fallen in der Achsel- und 
Schamgegend aus, ebenso die Barthaare. Auch das Kopfhaar kann schiitter 
werden. Es kann dieser Haarausfall sehr friihzeitig sich bemerkbar machen, 
andere Male aber erst nach vielen Jahren. Dieser Haarausfall hangt sicherlich 
mit dem Verhalten der Geschlechtsfunktionen zusammen. Wir wissen ja, daB die 
Skopzen, Eunuchen und Eunuchoiden keine Bart-, Achsel- und Schamhaare 
haben. Tandler und Grof* haben den groBen Einflu8 der inneren Genital- 
driisensekrete auf die sekundaren Geschlechtscharaktere gezeigt. Wahrschein- 
lich tritt der Haarausfall bei den Akromegalen je nach dem spateren oder 
friiheren Versiegen der Genitalfunktionen friiher oder spater auf. Abnorme 
Haarentwicklungen bei Frauen im Gesicht sind von Verstraaten”' beobachtet 
worden. Man kénnte dabei an Hirsutismus denken und diese abnorme Haar- 
entwicklung als einen Beweis dafiir ansehen, daB nicht nur die Hypophyse 
erkrankt ist, sondern auch andere Teile des gesamten pluriglandularen Svstems. 

Endlich ist noch die starke SchweiBabsonderung an der Haut zu er- 
wahnen, die begleitet ist von einem starken Hitzegefiihl. In einem Fall horte ich 
von einem Patienten die Klage iiber unangenehmen kalten Schweif. Im 
spateren Verlauf kann die SchweiBabsonderung abnehmen, sogar ganz versiegen. 
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Der Geschlechtsapparat ist bei der Akromegalie in erheblichem Mabe 
affiziert, sogar so erheblich, daB er als der Ausgangspunkt fiir die Entstehung 
der Akromegalie angesehen worden ist, indem man die Aplasie oder Degene- 
ration der Keimdriisen als das erste Symptom auffaBte. Doch ist nach meiner 
Ansicht die Tatsache nicht richtig, daB das Versiegen der Genitalfunktion das 
erste Krankheitssymptom ist. Ich habe in einer Arbeit iiber Hypophysener- 
krankung gezeigt, daB bei einer ganzen Anzahl von Kranken die Geschlechts- 
driisen trotz bestehender Krankheit jahrelang funktionieren konnen. Ebenso hat 
Kreutzfeld?? aus der Literatur 118 klinische Beobachtungen von Akromegalie 
daraufhin untersucht, in wieviel Fallen eine Genitalatrophie vorhanden war. Er 
stellte fest, daB in 36°4°/, der Falle Atrophia genitalis, in 2°/, der Falle eine 
Hypertrophia vorhanden war. Es kann sogar, wie Buday und Jancso mitteilen, 
bei Akromegalen und Riesen anfangs eine Reizung der Geschlechtsfunktionen 
bestehen. Auch Launois und Roy haben bei dem Riesen Charles eine gesteigerte 
Geschlechtsfunktion in seiner Jugend beschrieben. Ebenso habe ich einen Akro- 
megalen im Alter von 20 Jahren gesehen, bei dem die Krankheit seit 4 Jahren 
bestand und der nach seiner Angabe im Alter von 16 Jahren einen auBer- 
ordentlich gesteigerten sexuellen Trieb — damals begann gerade die Ver- 
groBerung seiner Hande — und zur Zeit der Untersuchung einen normalen 
Geschlechtstrieb hatte. In einem anderen Fall bestand die Akromegalie schon 
mindestens 6 Jahre, wahrend die Potenz bis in die letzte Zeit hinein erhalten 
war. Es kann natiirlich auch die Abnahme der Potenz ein Friihsymptom sein. 
So sah ich in einem Falle, der eine Mischform von Akromegalie und hypo- 
physarer Adipositas darstellte, in den ersten Monaten der Erkrankung, die 
allerdings einen sehr akuten Verlauf nahm, die Potenz vollkommen schwinden. 
DaB aber auch die Dystrophia adiposo-genitalis nicht unbedingt die Genital- 
organe betreffen mu8, beweisen zwei andere Falle, die ich beobachtet habe; zwei 
Schwestern, von denen die eine wahrend einer Dauer von 16 Jahren zwar steril 
war, aber stets die Menstruation gehabt hatte, wahrend die andere im Beginn 
der Erkrankung noch ein Kind bekommen und wahrend der zweijahrigen Be- 
obachtungszeit stets regelmafig ihre Menstruation hatte. Wenn ich diese Falle 
hier anfithre, so geschieht es, um die irrtiimliche Anschauung zu widerlegen, 
daB die Funktion der Genitalorgane unbedingt und schon friihzeitig bei der 
Akromegalie in Mitleidenschaft gezogen sein miisse. Es soll aber nicht be- 
Stritten werden, da® fiir gewohnlich im Verlauf der Erkrankung die Ge- 
schlechtsorgane mitbefallen werden. Bei den Frauen stellt sich dann eine 
Amenorrhée ein, bei den Mannern eine allmahliche Abnahme der Potenz, die 
Hoden fithlen sich atrophisch und klein an, wahrend man bei den Frauen nicht 
Selten einen infantilen Uterus bei der Untersuchung feststellen kann, der viel- 
leicht doch beweist, daB die ganze Erkrankung auf einer angeborenen Anlage 
beruht. Die auBeren Geschlechtsteile aber kénnen an der allgemeinen Ver- 
gréBerung der gipfelnden Teile partizipieren. 

Im Gegensatz zu dieser Atrophie der Genitalorgane steht die Splanchno- 
megalie, die VergréBerung der inneren Organe, die sich in einem nicht ge- 
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ringeren Teil der Falle von Akromegalie nachweisen 1a8t. Die Ver- 
groBerung des Herzens 1aRt sich schon im Leben perkutorisch, sowie 
durch das Réntgenbild erkennen. Ebenso kann man eine VergréSerung 
der Leber perkutorisch nachweisen. Die Splanchnomegalie betrifft die 
Leber, Milz, Pankreas, die Nieren, die Nebennieren, das Herz, die Lungen 
und Schilddriise. Inwieweit die VergréBerung der Schilddriise und der 
Nebennieren direkt als Folgeerscheinung der gestérten Korrelation der 
Driisen mit innerer Sekretion durch die Erkrankung der Hypophyse herbei- 
gefuhrt wird, lasse ich hier unerértert. Die VergréBerung des Herzens hat 
man auf die Veranderung der GefaBe bezogen, denn man findet bei der 
Akromegalie eine Erweiterung und Verdickung der Blut- und LymphgefaBe, 
besonders der Arterien. So meint Sternberg, daB die Veranderungen des 
Herzens ohne Schwierigkeit auf die Veranderungen der GefaBe zuriickgefiihrt 
werden kénnen. 

Am Verdauungsapparat findet man nicht selten erhebliche Stérungen, 
dazu gehért einmal die Polyphagie, die viele Kranke neben der Polydypsie 
haben. Ihre GefraBigkeit ist enorm groB. Dazu kommen dann Verdauungs- 
storungen, vor allen Dingen eine starke Obstipation. In einem Fall fihrte 
den Patienten diese Obstipation, die durch kein Mittel zu beheben war, 
zum Arzt, wahrend die bestehenden auBeren Veranderungen ihn durchaus 
nicht stdrten. 

Polyphagie und Polydypsie verbinden sich mit einer Polyurie. Diese Poly- 
urie und Polydypsie kann sich bis zum Diabetes insipidus steigern. Es 
kénnen 5 und mehr Liter Urin am Tag ausgeschieden werden. Der Diabetes 
insipidus kann voriibergehend sein. FE. Frank hat auf Grund der Versuche von 
Schdjer darauf hingewiesen, daB die Polyurie und der Diabetes insipidus bei 
der Akromegalie sowohl als auch bei der hypophysaren Adipositas als direkte 
Reizerscheinungen der Pars intermedia der Hypophyse anzusehen sind, die 
Versuche von von den Velden und von Rémer legen die Moglichkeit nahe, 
daB es sich um Ausfallserscheinungen handelt. 

Diese Stérungen fiihren iiber zu den Stoffwechselveranderungen, welche 
wir bei der Akromegalie stets beobachten kénnen. Bei der Akromegalie findet 
sich in einem groBen Teil der Falle eine Glykosurie, die allerdings zeitweise 
wieder schwinden kann. Dazu gesellt sich eine alimentare Glykosurie. Die 
Assimilationsgrenze fiir Zucker ist herabgesetzt. Doch gibt es Falle von Akro- 
megalie, die sich mit hypophysarer Adipositas kombinieren, bei denen sich eine 
erhohte Assimilationsgrenze findet. Wie sich hier der Zuckerspiegel ver- 
halt, ist mit geniigender Eindeutigkeit noch nicht niedergelegt. Cushing 
spricht von ,,aktueller Hypoglykamie“ nach Entfernung des Hinterlappens. 
Wie sich die Verhaltnisse des Blutzuckerspiegels hin wirklich verhalten, 
miissen weitere Untersuchungen lehren. 

Neuerdings haben Falta und Nowaszynski** in Fallen von Akromegalie 
die Harnsaureausscheidung geradezu enorm gesteigert gefunden. Sie haben der- 
artige Werte bisher nur bei Krankheiten gesehen, bei der massenhaft lymphati- 
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sches Gewebe zugrunde ging. Die Untersuchung der Leukocyten ergab aber in 
ihren Fallen normale Werte. Sie weisen darauf hin, daB fiir eine gesteigerte 
Einschmelzung des lymphatischen Gewebes bei der Akromegalie gar kein An- 
haltspunkt vorliegt. Sie glauben vielmehr, daB der Sitz des gesteigerten Harn- 
saurestoffwechsels in den Muskeln und Driisen zu suchen sei und daf die 
Beeinflussung des Purinumsatzes von der Hypophyse aus erfolgen kann. Von 
mehreren Autoren ist eine Stickstoffretention bei der Akromegalie festgestellt 
worden, die sie in Verbindung brachten mit dem Wachstum der Gewebe. 
v. Moraczewski?> und Esdall und Miller?® haben eine Retention von Phosphor, 
Kalk und Chlor konstatiert. Vornehmlich haben Magnus-Levy”’ und Salomon*® 
eine Steigerung des Kraftumsatzes auf Grund der Sauerstoff- und Kohlen- 
saurebestimmungen in der Ruhe gefunden. Salomon fand aber in zwei Fallen 
den Gasstoffwechsel nicht gesteigert. Rahel Hirsch?® kommt im Handbuch der 
Biochemie zu dem Schlu8, daB nach den vorliegenden Untersuchungen es 
schwierig ist, sich ein klares Bild iiber die Art der Stérungen zu machen, da 
nach manchen Beobachtungen eine Parallele zum Morbus Basedowii geboten 
scheint, anderseits nach Schiff*®, der einen verminderten Stoffumsatz mit 
myx6demartigen Symptomen geschildert hat, den auch andere Autoren betonen, 
der Ubergang zum Myxédem wahrscheinlich gemacht wird. Nach Salomon 
kénnen Steigerungen der Oxydationsvorgange vorkommen, ohne daB dies die 
Regel zu sein braucht. Er neigt der Ansicht zu, die Mehrproduktion der 
Kohlensaure auf Thyreoideawirkung zu beziehen. Dieser Auffassung schlieBt 
sich auch Magnus Levy weiterhin an. Falta und Bernstein?! betonen, daB bei 
der Akromegalie der Gasstoffwechsel meistens erhéht ist, wahrend bei der 
Dystrophia adiposo-genitalis die oft betrachtliche Fettsucht eine Herab- 
setzung erwarten l4Bt. Ich méchte darauf hinweisen, daB die Unklarheiten 
in bezug auf den Kraftstoffwechsel vielleicht dadurch entstanden sind, da8B man 
nicht immer reine Falle von Akromegalie untersucht hat, sondern Falle, bei 
denen eine Mischform mit hypophysarer Adipositas bestand. Je starker die 
hypophysare Adipositas gegeniiber der Akromegalie betont ist, umsomehr 
werden sich die Gasstoffwechselveranderungen dieser Krankheit bemerkbar 
machen. Halten sich beide Krankheitsformen die Wage, so kénnen die ent- 
gegengesetzten Wirkungen auf den Gasstoffwechsel nicht zum Ausdruck 
kommen, so da8 wir beim Respirationsversuch einen normalen Stoffwechsel 
vor uns haben. Auf eine andere Erklarung méchte ich noch hinweisen, die 
aus Uberlegungen, die Cushing anstellt, sich ergibt. Cushing ist namlich der 
Ansicht, da8 in manchen Fallen von Akromegalie, in denen bei der Sektion 
kein Hypophysentumor gefunden wurde, dieser Befund darauf zuriickzufiihren 
sei, daB der ProzeB zum Stillstand gelangt sei und der Hypophysentumor von 
selbst sich zuriickgebildet habe. Nach dieser Annahme gibt es vielleicht 
moglicherweise Akromegale, bei denen der ProzeB8 zum Stillstand gekommen 
ist, Sei. es nun voriibergehend oder endgiiltig. Untersucht man nun einen der- 
artigen Kranken in diesem Stadium, so kann der Gasstoffwechsel sehr wohl 
normal sein. 
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Der Blutdruck soll bei der Akromegalie gesteigert sein. Die Zunahme des 
Blutdrucks kénnte man mit der von vielen, bei der Sektion beobachteten Zu- 
nahme der Blutmenge und den Veranderungen an den GefaBen in Verbindung 
bringen. Eine Steigerung der Temperatur wird bei den Akromegalen nicht 
beobachtet. Haufiger sieht man bei der hypophysaren Adipositas eine Tem- 
peraturerniedrigung. 

Endlich wird von Guggenheimer*? eine Lymphocytose bei der Akro- 
megalie beschrieben. Ich habe sie auch schon gesehen. Ich glaube aber nicht, daB 
sie etwas Markantes und Besonderes fiir die Akromegalie darstellt; vielleicht 
gehdrt sie in die gleiche Linie wie die Lymphocytose bei der Struma der 
Schilddriise. In anderen Fallen besteht eine Eosinophilie. 


Fig. 37. Fig. 38. 


Typische bitemporale Hemianopsie bei Akromegalie. 


AuBer diesen Symptomen, die wir bis jetzt besprochen haben, und die der 
Krankheit das scharf umrissene und markante Geprage geben, werden noch 
eine Anzahl anderer Symptome beobachtet, welche die Folgen des Hypo- 
physentumors sind. 

Sie sind als Hirndrucksymptome anzusehen. Eine Mittelstellung zwischen 
diesen und den durch das erkrankte Organ bedingten Symptomen konnten 
vielleicht die haufig beobachteten Konvulsionen und epileptischen Anfalle dar- 
stellen. Marburg®* betont allerdings, daB sie wohl zu betrachten sind als 
Druckwirkungen durch den wachsenden Hypophysentumor, wie ja auch bei 
anderen Hirntumoren Konvulsionen auftreten. Jiingst haben aber auch 
Bauer und Wassing** einen Fall von hypophysarer Adipositas beschrieben, bei 
dem sich ein so kleiner Tumor in der Hypophyse vorfand, daB eine wesentliche 
Formveranderung der Hypophyse sich bei der Sektion nicht feststellen lieB. 
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Hier trat gegen Ende des Lebens ein Status epilepticus auf, der auf Grund 
des Befundes bei der Sektion nicht durch eine mechanische Reizung von seiten 


Fig. 39. 


Mischform von Akromegalie und hypophysarer Adipositas (cystischer Tumor). 
Im Beginn der Erkrankung: links normales Gesichtsfeld, rechts temporale Hemianopsie. 


des Tumors erklart werden kann. Darnach ware es also moéglich, daB die ver- 
anderte Hypophysensekretion tatsachlich eine direkte Ursache ergibt fiir die 


Tig. 41. Fig, 42. 


0 
vi 
Zwei Monate spater, 3 Tage vor der oe Haeecee links beginnende temporale Hemianops‘e, 


rechts vollkommene Amaurose, 


Entstehung der Konvulsionen, ahnlich wie auch ein Zusammenhang zu be- 
stehen scheint zwischen.der Spasmophilie und der Epilepsie. In der Mehrzahl 
der Falle wird wohl aber die Annahme Marburgs zu Recht bestehen. 
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Die Hirndrucksymptome sind die gleichen wie bei den Hirntumoren, nur 
daB sie fiir gewohnlich nicht so ausgesprochen sind. An Stelle der Stauungs- 
Fig. 43. Fig. 44, 


WI 


Vier Wochen nach der Operation: links normales Gesichtsfeld, rechts temporale Hemianopsie. 
(Der gleiche Befund wurde nach 6 Monaten wieder erhoben.) 


papille finden wir eine Atrophie der Nervi optici, u. zw. von besonderer 
Lokalisation in Form der bitemporalen Abblassung, die bei der Gesichtsfeld- 


Fig. 45. Fig. 46. 
0 90, 


180 


20 270 
Fall von hypophysarer Adipositas (Tumor der Hypophyse) ophthalmoskopischer Befund: beiderseitige Stauungspapille. 
priifung als bitemporale Hemianopsie erscheint. Die Hirndrucksymptome sind 
bei der Akromegalie nicht sehr konstant. Der Kopfschmerz kann sehr lange 
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Zeit vermiBt werden. Er kann im ganzen Verlauf wie alle anderen Hirndruck- 
symptome dann fehlen, wenn ein Hypophysentumor nicht vorhanden ist. Er 
kann aber auch fehlen, wenn die Wachstumsrichtung des Hypophysentumors 
von Anfang an hauptsachlich gegen die Keilbeinhdéhle gerichtet ist und sehr 
friihzeitig das Dach der Héhle durchbricht, so daB er sich in ihr ausbreiten 
kann. Der Kopfschmerz wird als dumpf driickend bezeichnet und ist lange 
nicht so intensiv wie bei anderen Hirntumoren. Haufig wird er in die Stim 
verlegt, manchmal nur einseitig geklagt. Der geringen Intensitat des Kopt- 
schmerzes entspricht es auch, daB die Patienten selten iiber Ubelkeit klagen 
und ebenso selten Erbrechen haben. Als die haufigste Erscheinung des Druckes 
durch die Geschwulst mu8 man die Veranderungen am Augenhintergrund be- 
zeichnen. Doch hat Sternberg schon eine Anzahl Falle erwahnt, in denen 
trotz vorhandenen groBen Hypophysentumors keine Sehstérungen und keine 
Veranderungen am Sehnerven zu beobachten waren. Die Erklarung hierfir, 
die Hansemann*® schon gegeben hat, liegt darin, daB der Hypophysentumor 
in die Keilbeinhéhle wachst und so keine Druckerscheinungen am Chiasma 
machen kann. Es gilt als feststehend, daB die Folge des Druckes durch den 
Hypophysentumor eine bitemporale Hemianopsie ist. Man _ stellt sich 
dabei vor, daB der Tumor auf den hinteren Rand des Chiasma driickt und so 
diejenigen Nervenfasern vernichtet, welche zu den nasalen Retinahalften beider 
Augen fihren. Es ist richtig, da8 in einer groBen Anzahl der FaAlle eine 
bitemporale Hemianopsie vorhanden ist. Aber man darf sich nicht vorstellen, 
daB sie sich stets ausbilden muB und daB jede andere Sehstérung ausge- 
schlossen sei. So kommt in einer gewissen Zahl von Fallen auch eine homonyme 
Hemianopsie vor. Es hat Wille im Jahre 1898 einen Hypophysentumor mit 
Erblindung eines Auges beschrieben und Zander* hat im Jahre 1897 die Lage 
der Hypophyse zum Chiasma studiert. 

Er stellt dabei fest, daB die Hypophyse nicht hinter dem Chiasma liegen kann, 
sondern in vielen Fallen vollkommen vor dem Chiasma. Beseitigt man das Diaphragma 
sellae, so bekommt man sie in dem Winkel zwischen den beiden Sehnerven und dem vorderen 
Rand des Chiasma vollstandig zu Gesicht. Wenn die Sehnerven kurz sind, so ist der 
hintere Abschnitt der Hypophysis von dem hinteren Rand des Chiasma vollstandig ver- 
deckt. Niemals aber reicht die Hypophyse iiber den hinteren Rand des Chiasma hinaus. 
Eine Beriihrung zwischen der unteren Flache des Chiasma und der oberen des Keilbeins 
kann nicht statttinden, weil letzteres vom Limbus aus nach hinten abwarts geneigt ist, 
wahrend die Sehnerven und das Chiasma von den Foramina optica aus nach hinten auf- 
steigen. Zwischen den Sehnerven und dem Chiasma einerseits, dem Knochen und Dia- 
phragma anderseits liegt die 1—2°5 mm tiefe Cisterna chiasmatis. Bedeutungsvoll scheint 
es Zander, daB das Chiasma oft (in ca. 60%o) nach links oder rechts deutlich verlagert 
ist. In diesen Fallen zeigen die intrakranialen Teile der Sehnerven erhebliche (bis 5 mm 
betragende) Langenunterschiede. Fiir die Diagnose der Hypophysistumoren ergibt sich 
aus diesen Beobachtungen folgendes: Die Hypophysistumoren werden sich zunichst 
niemals hinter dem Chiasma zwischen den Tractus optici, sondern meistens vor dem 
Chiasma, zwischen den Sehnerven in die Cisterna chiasmatis hinein vorwoélben. In 
solchen Fallen, wo das Chiasma weit nach vorn liegt, wird auch ein Druck auf die 


untere Flache ae Chiasma sich friihzeitig zeigen. Die VergréBerung der Hypophyse in 
vertikaler Richtung mu8 mindestens 0:5 cm betragen, bevor ein Druck auf die .optischen 
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Bahnen stattfindet. Die Erscheinungen einer reinen bitemporalen Hemianopsie sprechen 
dafiir, daB die Geschwulst vor dem vorderen Rand des Chiasma liegt und auf die 
medianen Rander der Sehnerven, in denen die gekreuzten Biindel verlaufen, driickt. 


Ich habe diese Arbeit von Zander genauer wiedergegeben, weil es ziemlich 
unbekannt ist, daB bei dem Hypophysentumor alle mdglichen Formen der Seh- 
storungen auftreten kénnen und nicht nur die bitemporale Hemianopsie. In der 
Diskussion zu dem Vortrag von Zander hat Lichtheim auf einen derartigen 
Fall mit allmahlich zunehmender Blindheit hingewiesen. Josefson®’ hat im 
Jahre 1903 derartige abweichende Sehstérungen bei Hypophysentumoren sehr 
eingehend studiert. Er bringt auch neuerdings in seinem groBen Buch iiber 
die Hypophysenerkrankungen zahlreiche Beispiele dafiir bei. Uber ahn- 
liche Falle berichtet Cushing**, und in einem meiner FaAlle bestand 
mehrere Monate eine einseitige temporale Hemianopsie, die sich all- 
mahlich fast zu einer vollkommenen Amaurose des einen Auges ausdehnte. 
Auffallig war dabei, daB zeitweise an Stelle der hemianopischen Stérung 
ein centrales Skotom sich ausbildete. Bychowski*® berichtet tiber einen 
Fall, bei dem sich neben der Hemianopsie ein centrales Skotom auf dem 
rechten Auge befand. Bei dem von mir beobachteten Fall stellte sich erst nach 
Monaten, nachdem auf dem rechten Auge eine fast vollkommene Amaurose 
entstanden war, auf dem linken Auge eine temporale Hemianopsie ein. Nach 
der Operation, bei der der Tumor von der Nase aus entfernt wurde, ging die 
temporale Hemianopsie auf dem linken Auge vollkommen zuriick, wahrend 
sich rechts aus der Amaurose eine temporale Hemianopsie, der auch eine 
temporale Abblassung entsprach, wieder bildete. Man kann Bychowski nur 
recht geben, wenn er darauf hinweist, daB schon einseitige temporale Gesichts- 
felddefekte in Verbindung mit sonstigen Hirnerscheinungen an eine Hypo- 
physenerkrankung denken lassen mu8. Die von Zander in 60°/, nachgewiesene 
asymmetrische Lage des Chiasma 1aBt es verstehen, daB im Beginn der Er- 
krankung oder aber auch fir lange Zeit nur ein Auge betroffen sein kann. 
Neben dieser abnormen Lage des Chiasma kommt aber noch die Wachstums- 
richtung der Geschwulst in Betracht, die auch nur nach einer Seite gehen 
kann. So mag es sich erklaren, daB eine einseitige Blindheit dann zu stande 
kommt, wenn Verlagerung des Chiasma und das Wachstum der Geschwulst 
nach der gleichen Seite gehen. Das Fehlen irgend welcher Ausfallserschei- 
nungen von seiten des Gesichtsfeldes und der Veranderungen am Opticus er- 
klart sich ebenfalls, wie schon oben betont, aus der Wachstumsrichtung der 
Geschwulst. Erdheim hat auf Grund seiner Untersuchungen drei verschiedene 
Typen von Konfigurationsstérungen der Sella turcica bei Hypophysentumoren 
aufgestellt: 1. wo nur der Eingang der Sella zerstért ist, die Basis aber und 
der eigentliche Hohlraum der Sella sehr wenig verandert sind; 2. Falle, wo 
umgekehrt der Eingang zum Sattel und dessen Konfiguration nicht viel ge- 
litten hat, dagegen der Sattel selbst in seinem Umfang bedeutend erweiter: ist; 
3. solche, wo die Hypophyse sich nach allen Richtungen vergréBert, wo also 
die Sella bedeutend vertieft und vergréBert, aber auch der Eingang zerstért ist. 
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Fig. 88. 


Fig. 86-88. Zerstérung der Keilbeinhdhlen. 


In denjenigen Fallen, in denen der Eingang der Sella turcica durch die Ge- 
schwulst wenig verandert ist, werden auch keine Opticuserscheinungen ausgelést. 
Endlich mu8 noch darauf aufmerksam gemacht werden, daf ein 
Schwanken in der GréBe des Gesichtsfeldausfalles auftreten kann. Gerade 
diese Erscheinung mu8 man kennen, weil sie eigentlich als charakteristisch 
gilt fiir die Lues cerebri. Sie erklart sich meines Erachtens mit dem Vorhanden- © 
sein der Cysterna chiasmatis und auch mit der bekannten Tatsache, daB alle 
Tumoren zeitweise an- und abschwellen. Die Hypophysenadenome sind aber 
auBerdem sehr blutreich, oder es handelt sich um reine Hypophysencysten. 

Die Veranderungen am Opticus stellen sich als eine reine einfache 
Atrophie dar in Form einer temporalen Abblassung. In einem Falle habe ich 
aber allerdings auch eine beiderseitige Stauungspapille gesehen. 

Bei der Akromegalie kénnen wir also, trotz Vorhandenseins eines Hypo- 
physentumors, Falle finden, die frei von Opticusstérungen bleiben. Als Regel 
gilt die bitemporale Hemianopsie. Man muB sich aber vor Augen halten, daB 
bei der allmahlichen Ausbildung anfangs oder auch langere Zeit nur eine ein- 
seitige temporale Hemianopsie vorhanden sein, daB ferner auch eine einseitige 
komplette Blindheit vorkommen kann, daB schlieBlich auch eine homonyme 
Hemianopsie, ein centrales Skotom oder daB wechselnde Bilder von gréBeren 
oder kleineren Gesichtsfelddefekten méglich sind. Auch darauf muB man ge- 
faBt sein, daB einmal statt der einfachen Sehnervenatrophie eine Stauungs- 
papille auftritt (Fig. 39—46). 

Seitdem Oppenheim*® darauf hingewiesen hat, daB man im Réntgenbild 
das Vorhandensein eines Hypophysentumors durch die VergréBerung der Sella 
turcica erkennen kénne, sind wohl in allen einschlagigen Fallen Réntgen- 
aufnahmen der Schaddelbasis gemacht worden. Trotzdem finde ich, daB dar- 
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iiber, was als normale Gréfe und Konfiguration der Sella turcica im Réntgen- 
bilde zu gelten hat, sehr schwankende und unsichere Auffassungen vorhanden 
sind. Fiir gewohnlich hat die Sella turcica im Roéntgenbild die Form einer 
Kiirbisflasche, deren grdéBter Langsdurchmesser 10 mm betragt, bei einem 
konstanten Fokalabstand von 45 cm. Die Hoéhe dieses Hohlraumes, gemessen 
vom unteren Rand des Processus clinoideus posterior bis zum Grunde des 
Hohlraumes, betragt durchschnittlich 8°8 mm. Ich meine, daB man diese 
Dinge am besten verdeutlichen kann, wenn man diese Gegend von der Réntgen- 
platte auf Papier durchpaust. Da auch bei der Reproduktion die Réntgen- 
bilder selten ganz klare Bilder liefern, so habe ich es vorgezogen, eine ganze 
Anzahl derartiger normaler Durchzeichnungen zu geben, die ein Bild von den 
verschiedenen Formen der normalen Sella turcica entwerfen kénnen (vgl. die 
Fig. 47—71). Auf 3 Punkte hat man bei den Betrachtungen der Sella 
turcica zu achten: 1. auf den Eingang, 2. auf die Konfiguration und 3. auf 
die Keilbeinhéhle. Der Eingang der Sella turcica wird stets gebildet durch 
die Processus clinoidei ant. et post. Beide stellen sich als deutliche Vorspriinge 
auf dem Roéntgenbilde dar, welche den Eingang zur darunter liegenden Hohle 
flaschenhalsartig verengen; dabei ist fiir gewohnlich der Processus clinoideus 
post. starker ausgebildet und iiberragt den Processus clinoideus ant. Es kann 
passieren, daB sich der Processus clinoideus post. soweit tiber den vorderen Vor- 
sprung heriiberschiebt, da8 der Hals der Hohle nicht mehr senkrecht zu ihr 
steht, sondern horizontal. Der Hals kann auch ziemlich weit werden, wenn der 
hintere Vorsprung fast senkrecht steht. 

Die Hohle ist fiir gewohnlich ziemlich symmetrisch ausgebildet mit einer 
geringen tieferen Ausbuchtung unter dem Processus clinoid. ant. Es gibt je- 
doch Hodhlen, die hakenférmig erscheinen oder auch mit der Form eines ge- 
bogenen Fingers verglichen werden kénnen. Der Haken ist frontalwarts ge- 
bogen. Eine weitere Variante ist derartig, daB die Sella turcica nicht ganz so 
tief ist, dagegen stark verbreitert, so daB ihr Durchmesser etwa 12 mm betragt 
und zwei Ausbuchtungen unter die Processus clinoidei zeigt. Eine vollkommen 
abweichende Form findet man endlich in der Art, daB die Hoéhle das Aussehen 
eines leicht nach hinten geneigten Daumens hat. Was endlich das Réntgenbild 
des Keilbeinkérpers anbetrifft, so sieht man hier stets deutlich die in ihm ge- 
legenen Keilbeinhohlen. Es kénnen zwei oder drei Raume sein, die durch 
schmale Leisten voneinander getrennt sind. Anderseits sieht man auch solche 
Réntgenbilder, bei denen der Teil, der hinter der hinteren Halite der Sella 
turcica und unter dem Clivus gelegen ist, vollkommen verknéchert ist. Dagegen 
scheint die vordere Keilbeinhéhle nie durch kompakte Knochenmassen ersetzt 
zu werden. | | 

Mit Sicherheit kann man im Réntgenbild nur eine starkere VergroBerung 
konstatieren. Cushing hat in seinem Buch allerdings auch Falle abgebildet, 
bei denen die Sella turcica sehr klein war und die Wandung stark verdickt. 
Auch ich habe in zwei Fallen von starker Adipositas, die das Aussehen der 
hypophysaren hatten, den Eindruck gehabt, als wenn die Sella turcica abnorm 
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klein ware. Da aber der Unterschied im Ma8 zwischen diesen Bildern und 
denen der normalen nur 1—2 mm betrifft, so habe ich, so verlockend die Dia- 
gnose einer Verkleinerung der Hypophyse als Ausdruck einer verminderten 
Funktion ware, doch von dieser Diagnose Abstand genommen. Die VergréBerung 
der Sella turcica kann ganz bedeutend sein, dabei konnen entweder die Processus 
clinoidei erhalten bleiben oder auch nur die vorderen oder die hinteren, und die 
Erweiterung kann dann nach unten oder auch seitlich gerichtet sein. Endlich 
sieht man eine VergréBerung nach allen Richtungen. Bei der Ausdehnung des 
Tumors nach unten kommt es zu einem Zusammenbruch der Keilbeinhéhle. Das 
Keilbeindach, das, wie man sich bei der Operation oder Sektion iiberzeugen kann, 
haufig stark verdiinnt ist, bricht einfach nach unten, und der Tumor wachst dann 
in die Héhle hinein. Man sieht dann an Stelle der Keilbeinhéhle im Réntgenbild 
nur dunkle Schatten. Ich méchte noch darauf aufmerksam machen, daB bei der 
Lues cerebri ebenfalls Verdunklungen der Keilbeinhéhlen gefunden sind 
(Petrén, Thost). Auch ich habe derartige Falle gesehen. Hier ist aber die 
Form des Keilbeins gewahrt, nur statt der hellen inneren Raume sieht man 
dort schwarze Schatten. Dagegen kénnen beim Hydrocephalus ahnliche Bilder 
wie beim Hypophysentumor zu stande kommen. Roéntgenbilder, die von Hydro- 
cephalenschadeln des pathologischen Instituts der Charité angefertigt worden 
sind, zeigen diese Vergréferung sehr deutlich. Es ist jedoch irrig anzunehmen, 
daB bei sehr starkem Hydrocephalus die Sella turcica stets verandert sein 
mu8, sie kann vielmehr ihre normale Form behalten, wie das die Abbildungen 
zeigen (Fig. 72—76). Eine erweiterte Sella turcica kann also nicht allein nur 
die Folge eines Tumors der Hypophyse sein, sondern auch durch einen Hydro- 
cephalus bedingt sein. 

Symptome, welche durch die direkte Nachbarschaft des Tumors zum 
Gehirn und seinen Nerven hervorgerufen werden, kénnen Oculomotorius- 
stérungen sein, leichter Nystagmus, gar nicht selten ungleiche Pupillen, ein 
Symptom, das zeitweise vorhanden sein kann, um auch wieder zu verschwinden. 
Patienten mit ungleichen Pupillen und bitemporaler Hemianopsie sollen nach 
Schlesinger* hemianopische Pupillenstarre aufweisen. Endlich kann auch 
Anosmie bei den Kranken konstatiert werden. Diese Symptome sprechen dafiir, 
daB der Tumor zum Teil extrasellar liegt. 

Cushing macht noch darauf aufmerksam, daB bei Fallen mit Hypophysen- 
tumor auch Ausflu8 von Cerebrospinalfliissigkeit durch die Nase erfolgen kann. 
Auch Boyd hat einen solchen Fall beschrieben. 

Die Patienten mit Akromegalie zeigen ferner psychische Stérungen. In 
den Vordergrund tritt eine gewisse Apathie und Einengung des Gefiihlslebens. 
Die Kranken werden indolent, teilnahmslos und stumpf in ihrem Gemiitsleben. 
Man darf sich aber nicht vorstellen, daB diese Stérungen einen sehr hohen 
Grad erreichen, besonders in den ersten Jahren der Erkrankung fehlen sie 
fast vollkommen. Ich habe mehrfach solche Patienten gesehen, die am Leben 
genau so teilnahmen wie andere gesunde Menschen. In einem Fall, in dem die 
Akromegalie auBerordentlich stark ausgebildet war und sechs Jahre schon 
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bestand, war nichts von diesen psychischen Anomalien zu beobachten. Der 
Mann hatte im Gegenteil sich erst jiingst ein neues Geschaft eingerichtet und 
sorgte sich wahrend seines Aufenthaltes im Krankenhaus erheblich um den 
Erfolg seines neuen Unternehmens. Dagegen kann man fast stets die Beob- 
achtung machen, daB die Patienten die starke Veranderung, die mit ihrem 
AuBern vorgeht, und das HaBliche und Krankhafte ihres Aussehens kaum 
empfinden. Hier aber mu man die allgemeine menschliche Eigenschaft, sich 
selbst immer fiir anziehend und hiibsch zu halten, in Betracht ziehen. AuBer- 
dem hat auch die Gewohnheit und der ganz langsame und unmerkliche Fort- 
schritt der Veranderung an der Teilnahmslosigkeit Schuld. Ich bin nun der 
Ansicht, die ich auch schon in meiner Arbeit iiber das ,,Nervensystem und die 
innere Sekretion“‘? auseinandergesetzt habe, daB nicht so sehr die Hypophyse 
als solche schuld an den psychischen Stérungen ist, sondern die sie begleitende 
Keimdriisenatrophie. Wir wissen ja, daB die Funktionen der Keimdriisen einen 
erheblichen EinfluB auf die Psyche ausiiben. Die angeborene Aplasie der Ge- 
schlechtsdriisen fiihrt zu einem psychischen Infantilismus. Auf der anderen 
Seite sind die psychischen Veranderungen, die sich mit Eintritt der Menopause 
beim Mann sowohl als auch bei der Frau bemerkbar machen, sehr stark aus- 
gepragt. Bei der Akromegalie und der hypophysaren Adipositas stehen im 
Vordergrund die Abnahme der Energie und des Gefiihlslebens, Eigenschaften, 
die nach allem, was wir wissen, sicherlich abhangig sind von unserer Ge- 
schlechtsdriisenfunktion. Von den Mannern, welche an hypophysarer Adi- 
positas leiden, wird immer betont, daB sie nicht nur auBerlich, sondern auch 
psychisch effeminieren. Es ist aber gerade der Verlust der Willenskraft und 
Energie, die diesen Eindruck hervorruft. Tritt bei den Akromegalen frithzeitig 
eine Stérung der Keimdriisenfunktion auf, so kann man auch schon im Beginn 
die psychischen Veranderungen wahrnehmen, die dieser Krankheit eigen sind. 
Anderseits habe ich gerade in meiner Arbeit iiber die Hypophysenerkrankungen 
Falle geschildert, bei denen die Keimdriisenfunktion nicht gestért war. Sie alle 
zeigten auch nicht die psychischen Veranderungen. 

Es sind auch Falle beschrieben worden, bei denen die Akromegalie sich 
mit jugendlichem Irresein kombiniert. Wahrscheinlich haben wir hier nur Zu- 
falligkeiten vor uns; immerhin mu8 aber in Hinsicht auf meine eben geauBerte 
Ansicht, daB die psychischen Veranderungen in Beziehung zu der Einstellung 
der Keimdriisenfunktion zu setzen sind, auf die Anschauung Krdpelins hin- 
gewiesen werden, wonach das jugendliche Irresein die Folge einer Strung der 
Keimdriisenfunktion ist. Wiirde diese Meinung — vielleicht bringt die Adbder- 
haldensche Methode, die Fauser** zuerst auf diesem Gebiete verwendete, Auf- 
schluB — sich als richtig beweisen lassen, so kénnte vielleicht ein Zusammen- 
hang zwischen der Akromegalie und dem jugendlichen Irresein bestehen, zumal 
wir jetzt auch wissen, da8 die Akromegalie in nicht seltenen Fallen zur Zeit 
der Pubertat zum Ausbruch kommt. 

Fine weitere Ursache fiir diese psychischen Stérungen kann auch erblickt 
werden in dem allgemeinen Hirndruck als Folge des Hypophysentumors. Be- 
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kanntlich findet man ja bei Hirntumoren psychische Stérungen, die sich ganz 
ahnlich auBern wie die eben geschilderten. Sie finden vielfach ihre Erklarung 
in dem Kopfschmerz und dem Kopfdruck, der die Patienten plagt. Sowohl bei 
den wbrigen Hirntumoren als auch bei denen der Hypophyse bildet sich mit der 
Zeit ein Zustand des Hindammerns und der Schlafsucht aus. Auch hier scheint 
der Tumor als solcher als raumbeengender Kérper zu wirken, nicht aber 
scheinen es die fehlenden Sekrete der Hypophyse zu sein, die diesen Zustand 
herbeifiihren. Auch Cushing glaubt, daB diese Anschauung die wahrschein- 
lichste ist. Dagegen méchte er beim Hyperpituitarismus einen Zustand von 
Schlaflosigkeit auf die Uberfunktion der Hypophyse zuriickfiihren. Ich kann 
mich zu dieser Anschauung nicht bekennen, zumal ich ausgesprochene Zu- 
stande von Schlaflosigkeit bei Akromegalen nicht beobachtet habe. 

Von seiten des Nervensystems wird hin und wieder noch iiber eine be- 
deutende Herabsetzung und ein Fehlen der Kniephanomene berichtet, wahrend 
fiir gewohnlich die Kniephanomene normal oder gesteigert sind. Es wird sogar 
in solchen Fallen, in denen noch tiber starke Schmerzen geklagt wird und die ge- 
schilderten Augensymptome vorhanden sind, von einer Pseudotabes acromega- 
lica gesprochen. Doch fehlt in diesen Fallen stets die Ataxie und auch ausge- 
sprochene Sensibilitatsstérungen sind nicht nachzuweisen. Dagegen tritt im 
weiteren Verlauf der Krankheit haufig eine starke Muskelschwache ein. Die 
Kranken werden schwerfallig, gehen sehr langsam und ermiiden sehr schnell. 
Doch ist diese Schwache nicht vom Nervensystem aus bedingt. Sie hat vielmehr 
ihren Grund in Stoffwechselstérungen, im Muskel selber und hangt wahr- 
scheinlich zusammen mit dem gestérten Kohlehydratstoffwechsel. Diese 
Muskelschwache kann ihren Ausdruck in Muskelatrophien finden. Es kann 
sogar ein hochgradiger allgemeiner Muskelschwund bestehen, wie ihn Du- 
chesneau* beschrieb und irrtiimlich zur Diagnose einer progressiven Muskel- 
atrophie fiihrte. In anderen Fallen fanden sich isolierte Atrophien an den 
Handen, an den Glutaen und an der Wadenmuskulatur. In einem Fall kon- 
statierte Comini* eine Entartungsreaktion, die auf eine Neuritis des Nervus 
radialis zuriickzufithren war. 


I Akromegalie, kombiniert mit hypophysdrer Adipositas. 


Die Akromegalie kann sich verbinden mit der hypophysaren Adipositas. 
Diese Kombination kann bald im Uberwiegen der einen Komponente, bald in 
der der anderen sich auBern. Es gibt sehr viele Falle von ausgesprochener 
Akromegalie, bei denen sich eine gewisse Fettsucht konstatieren 1aBt. Umgekehrt 
findet man wieder andere, bei denen die Zeichen der hypophysaren Adipositas 
sehr ausgesprochene sind und nur nebenher einige Symptome der Akromegalie 
laufen: Etwa die VergréBerung der Nase, der Ohren und des Unterkiefers, 
verbunden mit der Prognathie und dem Auseinanderweichen der Zahne. Da- 
gegen kann die VergréBerung der Hande und FiiBe vollkommen fehlen. Die 
Impotenz und die Atrophie der Genitaldriisen ist beiden Krankheiten gemein- 
sam. Auch die Zeichen des Hirndrucks kommen bei beiden Krankheiten in der 
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gleichen Form vor, da ja auch die hypophysare Adipositas unter Umstanden, 
falls nicht ein Hydrocephalus vorliegt, die Folge eines Hypophysentumors ist. 
Der gleiche Tumor, das Adenom des Vorderlappens, kann die eigenartige Fett- 
sucht bedingen. Bei der Besprechung der pathologischen Anatomie und den 
theoretischen Anschauungen itber die Akromegalie und die hypophysare Adi- 
positas werden diese Zusammenhange genauer erdrtert werden. Sympto- 


Fig, 89. Fig. 90. 


Fall von hypophysarer Adipositas, bei der die Fettablagerung sich nur abwarts von der Taille findet. 


matologisch hat man die hypophysare Adipositas als eine Fettsucht charakteri- 
siert, bei der sich das Fett an ganz bestimmte Stellen des Korpers anlagert, 
u. zw. an den Mammae, den Hiiften, den Nates, den unteren Bauchpartien und 
vornehmlich an dem Mons Veneris. Diese Verteilung des Fettes ist in den ersten 
Fallen, die Frohlich beschrieben hat, als typisch angesehen worden. Sie ist 
aber nicht in allen Fallen die gleiche. Am ausgesprochensten scheint dieser 
Typus sich bei den jugendlichen Formen der Adipositas zu finden, bei denen 
nicht selten ein Hydrocephalus die Ursache abgibt. In anderen Fallen kann die 
Fettverteilung, wie ich das bei zwei Schwestern beschrieben habe (Fig. 89 
und 90), nur auf die Nates und die unteren Extremitaten beschrankt sein, so 
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daB bei diesen beiden Frauen der Eindruck hervorgerufen wurde, als wenn sie 
Pandurenhosen anhatten. Endlich gibt es Falle, bei denen das Fett ganz gleich- 
maBig iiber den Kérper sich ausbreitet. Nur bei den Mannern ist in diesen 
Fallen fast immer an den Mammae eine starkere Fettanhaufung anzutreffen, 
so daB man den Eindruck von weiblichen Briisten erhalt. Diese Ausbildung 
von Pseudomammae und die Ablagerung des Fettes an den Hiiften hat dazu 
gefihrt, daB man bei diesen Kranken von einem femininen Typus spricht. 


Wahrend man bei den reinen Akromegalen fast stets eine normale Tem- 
peratur antrifft, so findet man bei den Kranken, bei welchen sich eine Adi- 
positas hinzugesellt, ebenso wie bei den reinen Formen der hypophysaren Adi- 
positas eine subnormale Temperatur. Ferner ist bei diesen Kranken die Tole- 
ranzgrenze fir Zucker erhéht. Eine alimentare Glykosurie tritt auch dann 
noch nicht ein, wenn man ihnen gréBere Mengen Traubenzucker verabreicht. 
Die Frage des Zuckerspiegels im Blute bei diesen Fallen mu8 noch exakt 
untersucht werden. 

Theoretisch wird von Falta und vielen anderen angenommen, daB bei der 
hypophysaren Adipositas eine Herabsetzung des Gesamtstoffwechsels statt- 
findet. Der experimentelle Beweis dafiir ist noch nicht erbracht worden. Es 
wird dies vielmehr theoretisch gefolgert daraus, daB die Akromegalie, welche 
als Gegenstiick zur hypophysaren Adipositas angesehen wird und etwa ein ahn- 
liches Verhaltnis wie Basedow und Myxédem zueinander haben, einen ge- 
steigerten Stoffwechsel aufweist. Endlich gilt auch die Temperaturerniedrigung 
als Beweis dafiir. Die Kombination beider Formen 1a8t vermuten, daB sich alle 
méglichen Ubergange zwischen SS eu normalem und vermindertem 
Stoffwechsel finden. 


III, Die jugendliche Akromegatie. 


Falta*® bezeichnet diese Form als Friihakromegalie. Doch beschreibt er 
einige Falle darunter, die nach meiner Ansicht zum partiellen Gigantismus ge- 
héren. Bis vor wenigen Jahren war man der Ansicht, daB die Akromegalie 
nicht vor dem 20. Lebensjahr zum Ausbruch kommt. Diese Anschauung ist aber 
sicher eine irrige, denn es gibt eine Anzahl von Fallen, bei denen sich schon 
um die Zeit der Pubertat einzelne Symptome zeigen, die riickschauend vom 
spateren Untersucher als akromegal bezeichnet werden miissen. AuBerdem ist 
es auffallig, wie haufig man bei Akromegalen der Mitteilung begegnet, daB sie 
seit friihester Jugend in ihrer Familie durch einen groBen Unterkiefer oder 
durch groBe Hande aufgefallen sind. Die Akromegalen 4uBern sich auch nicht 
selten dahin, daB in ihrer Familie groBe Hande oder ein massiger Unterkiefer 
oder eine prominente Nase erblich sei. Es scheinen diese Erfahiungen dafur 
zu sprechen, daB die Akromegalie im allgemeinen schon viel fruher zum 
Ausbruch kommt als man gewoéhnlich annimmt. Bei dem sehr langsameni Ver- 
lauf der Erkrankung bleiben nur im allgemeinen die ersten Symptome unbe- 
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achtet. Symptomatologisch unterscheiden sich diese Falle nicht wesentlich von 
denen der Erwachsenen. Es handelt sich entweder um eine reine Akromegalie 
oder um Mischformen von Akromegalie mit Adipositas. Nur in einer Beziehung 
scheint ein Unterschied zu sein zwischen der jugendlichen Akromegalie und 
der der Erwachsenen: insofern, als bei den jugendlichen Individuen haufiger 
ein ausgesprochener Schwachsinn beobachtet wird (Babonneix*'). Es mag dies 
aber damit zusammenhangen, daB bei den jugendlichen Akromegalen die 
Heredosyphilis als Atiologisches Moment in Betracht kommt, ebenso wie sie 
beim Infantilismus und beim pariiellen Riesenwuchs eine Rolle spielt. 
Fournier will auf dem Boden der Heredosyphilis auch einen allgemeinen 
Riesenwuchs gesehen haben, u. zw. erwahnt er 4—5 Falle. Pe/** hat in einer 
Familie jugendliche Akromegalie und: Myxédem auf luetischer Grundlage ge- 
sehen. Ein zweites Moment ist bei der jugendlichen Akromegalie noch zu er- 
wahnen. Bei der jugendlichen Akromegalie tritt die Familiaritat starker in den 
Vordergrund. So mag auf die von Weygandt*® beschriebene Familie hingewiesen 
werden, in der nebeneinander Zwergwuchs und Riesenwuchs vorkam. Familiare 
und hereditare Akromegalie haben dann Papillaut, Bonardi®*, Lewa™, 
Fréntzel®*, Schwoner®, A. Frankel beobachtet. Der letztere berichtet iiber eine 
Familie, in der vier Mitglieder eine Kyphose hatten, die in der Kindheit begann. 
Mehrere Mitglieder hatten eine Prognathie und eine Verlangerung der Extre- 
mitaten. Ein Mitglied wies einen akromegalen Gigantismus auf und ein anderes 
Mitglied, das 14 Jahre alt war, war sehr korpulent und weit iiber sein 
Alter groB. 

Auch das Auftreten einer Akromegalie in friihester Kindheit, wie es von 
Salle*® beschrieben worden ist, spricht vielleicht fiir eine congenitale Anlage. 
Bei Salle war schon am Neugeborenen eine groBe Nase, Zunge und grofBe 
lappige Ohrmuscheln zu beobachten und ein prominentes Kinn. Thomas will 
das von ihm beobachtete Kind nicht fiir akromegal ansehen. Endlich macht 
Cushing darauf aufmerksam, daf er als Zeichen einer Erblichkeit congenitale 
Defekte gesehen hat, wie z. B. ein persistierender Alantoiskanal, iiberzahlige 
Brustwarzen und Anomalien an den Zahnen. Auch bei den Verwandten von 
derartigen Kranken sollen nach seiner Angabe sich gewisse Anomalien vor- 
finden. Die Frau, die Goldstein’ beschreibt, deren Akromegalie nach Ent- 
fernung der Ovarien sich ausbildete, will ebenfalls seit Jugend her einen auf- 
fallend groBen Unterkiefer gehabt haben und sehr starkknochig stets gewesen 
sein. Dieser Fall ware dann so zu verstehen, da8 die Patienten von Jugend 
her die Anlage zur Akromegalie hatte, die aber erst durch den Wegfall der 
Ovarien in spaten Jahren manifest wurden. 


Atiologie. 

Die eben angestellten Betrachtungen fiihren ganz zwanglos zur Frage 
nach der Atiologie. Es scheint, daB die hereditare Syphilis einen Einflu8® auf 
die Entstehung der ence austibt. Wir wissen dann ferner von einigen 
wenigen Fallen (Pel>®2), daB Schreck den Ausbruch der Krankheit herbeifiihren 
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kann. Es zeigt sich auch hier eine gewisse Verwandtschaft zum Basedow, bei 
dem ja bekanntlich auch der Schreck die Erkrankung auslésen kann. Ander- 
seits ist aber doch zu beriicksichtigen, daf® sehr viele Menschen einen sehr 
groBen Schreck erleiden, ohne an der Akromegalie oder dem Basedow zu er- 
kranken. Der Schreck stellt wahrscheinlich ebenso nur ein auslésendes Moment 
dar, wie in dem Fall von Goldstein die Entfernung der Ovarien. Damit 
kommen wir zu dem Resultat, das in den obigen Ausfiihrungen schon erdortert 
worden ist, daB die Ursache der Erkrankung wahrscheinlich in einer con- 
genitalen Veranlagung zu suchen ist. 


Pathologische Anatomie. 


Das Interesse an den Organveranderungen bei der Akromegalie hat sich 
von Anfang an auf zwei Dinge konzentriert. Erstens auf die Veranderungen 
am Knochensystem und zweitens auf die Hypophyse, auf die Marie als Ur- 
sache der Erkrankung gleich in seiner ersten Publikation hinwies. An den 
Knochen beobachtet man eine Vertiefung der GefaBfurchen, eine Erweiterung 
der GefaBlécher, Exostosenbildung, die besonders sich da ausbilden, wo 
Muskeln und Bander sich ansetzen, die ihrerseits auch verdickt und verstarkt 
sind. Es kann aber auch nur zu stalaktitahnlichen Protuberanzen kommen. 
Diese stachligen Knochengebilde sind auch wieder vornehmlich da zu finden, 
wo sich Muskeln ansetzen. Die Bevorzugung dieser Partien hat Benda und 
Sternberg dazu geftihrt, die Knochenprozesse mehr als sekundare anzusehen, 
die bedingt sind durch die Hypertrophie der Muskeln. Es bilden sich aber 
nicht nur Exostosen, sondern auch wirkliche Knochenverdickungen, die sich 
am Unterkiefer, am Sternum, am Schltisselbein und an den Rippen bemerkbar 
machen. Den charakteristischen Veranderungen am Gesicht der Akromegalen 
entsprechen auch die Knochenveranderungen des Schadels, die Verdickungen 
der Jochbégen, der Augenbrauenbégen und der Processus mastoidei. Am 
ausgesprochensten ist die Hypertrophie des Knochens am Unterkiefer, die alle 
Teile des Unterkiefers erfaBt und durch das vermehrte Wachstum zur Pro- 
gnathie fiihrt. Daneben tritt aber auch ein diesem hypertrophischen ProzeB 
entgegengesetzter auf, der zu einer Erweiterung der vorhandenen Hohlraume 
am Schadel fiihrt, vor allen Dingen des Sinus frontalis. Aber auch die Héhlen 
des Warzenfortsatzes und die Highmorshéhle kann von diesem ProzeB be- 
troffen werden. Dieser ProzeB bedingt neben der Hypertrophie der Knochen die 
Vorwélbung der Augenbrauenbégen, der Stirn und der Warzenfortsatze. Es 
scheinen also zwei Prozesse am Schadelknochen nebeneinander her zu laufen: 
Einmal eine Hypertrophie und dann eine Verdiinnung gewisser Knochen. Diese 
Verdiinnung betrifft manchmal nicht nur die Wandung des Schadels, sondern 
auch das Schadeldach selber. 


So beschreibt Petrén einen Fall, in dem die Wand der Schadelhéhle im allgemeinen 
diinn ist, die Diploé zum gréBten Teil vermi8t wird und auch sonst deutlich rarefiziert 
ist; die Tabula vitr. int. ist iiber dem duBeren Teil der Pars petrosa sehr diinn, teilweise 
durchléchert. Klebs, Duchesneau, Brooks, Moxter, Roy, Widal und From haben ahnliche 
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Beobachtungen gemacht. Ballet und Laignel-Lavastine sahen eine Verdiinnung der 
Schadelbasis, wahrend das Schadeldach verdickt war. 

Infolge dieser entgegengesetzten Prozesse kommt es teils zu Verenge- 
rungen, teils zu Erweiterungen der Nervenaustrittslocher und zu einer De- 
formation der Orbita, die die Ursache des im Leben zu beobachtenden Exoph- 
thalmus abgeben kann. Endlich weist Petrén auf eine Anomalie des Schadels 
hin, die vornehmlich von Papillaut an dem Riesen Charles studiert worden ist. 
Es handelt sich dabei um eine Deformitat, bei der die obere Spitze des Hinter- 
hauptbeins sehr stark hervorspringt, so daB ein Niveauunterschied zwischen 
der Squama ossis occipitalis und dem Scheitelbein entsteht. Das Os occipitale 
hat dann die Form einer Schafsnase. Nach Launois und Roy soll diese De- 
formitat charakteristisch sein fiir die Akromegalie, doch macht Petrén mit Recht 
darauf aufmerksam, daB sie an den vielen, in Seitenansicht abgebildeten 
Schadeln von Akromegalen sehr selten zu finden ist. 

An dem Keilbein findet man in den Fallen, in welchen ein Hypophysen- 
tumor vorhanden war, eine sehr ausgedehnte Erweiterung der Sella turcica. 
Dabei kann es zur einfachen Durchloécherung der Decke des Keilbeins kommen, 
in anderen Fallen bricht der ganze Boden durch. Je nach der Richtung, welche 
das Wachstum des Tumors nimmt, sind auch die Veranderungen an der Sella 
turcica. Wachst der Tumor nach oben, so werden die Processus clinoidei zer- 
stort. In gleicher Weise werden sie auch zerstért, wenn der Tumor sich nach 
allen Seiten ausbreitet. In manchen Fallen, in denen es nicht zum Durchbruch 
des Tumors nach unten kommt, ist der Boden der Sella papierdiinn. Es scheint 
aber auch das Gegenteil vorkommen zu kénnen, daf eine erhebliche Ver- 
dickung sich ausbildet, wenigstens mu8 man das aus den Operationsprotokollen 
von Hirsch annehmen, welcher in einigen Fallen betont, wie schwierig es war, 
durch den Knochen zur Dura zu kommen. Endlich findet man an dem Keil- 
beinkérper der Akromegalen nicht selten den von Sternberg entdeckten Canalis 
craniopharingeus lateralis vor, der fiir gewohnlich an hyperostotischen 
Schadeln verschwindet. 

Die Auftreibungen des Warzenfortsatzes fithren in Gemeinschaft mit 
Exostosen, die sich in der Wand des Gehorganges ausbilden, zur Verengerung 
des Gehérganges. 

Die im Leben festgestellte Kyphoskoliose 1a48t sich auch an der Leiche 
feststellen. Man findet dann in manchen Fallen die Wirbelkérper vorne nied- 
riger als hinten, andere Male ist die Héhe der Wirbelkérper im ganzen ver- 
ringert, oder es treten auch Verschmelzungen mehrerer Wirbelkérper auf. Im 
ubrigen zeigen auch die Wirbelkérper wie alle anderen Knochen des Kérpers 
die typischen Veranderungen der Akromegalie. Es kommt zur Rauhigkeit der 
Muskelansatzflachen und zur Exostosenbildung. Es kénnen am Wirbelkorper 
die Intervertebrallécher verengert sein. Vielleicht beruhen die Schmerzen, die 
manchmal den Charakter der lancinierenden tragen, itber die die Kranken 
klagen, und die selten beobachteten Muskelatrophien auf dem Druck, den die 
Nerven durch diese Verengerung erfahren. 
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Die Veranderungen, die sich an der Hand und am FuB ausbilden, ver- 
dienen noch eine besondere Besprechung. Da® das Handskelet und Fub- 
skelet durchaus nicht so massig ist, wie man nach der Besichtigung der Hand 
und des FuBes am Lebenden annimmt, ist schon bei der Besprechung der Sym- 
ptome betont worden. Die Hand- und Fu wurzelknochen zeigen auch wieder 
die bekannten Rauhigkeiten und erweiterten GefaBlécher. Sie sind an den 
Phalangen und an den Metacarpi und Metatarsi nicht sehr ausgesprochen. In 
den Fallen, in denen es sich nach Marie um die massive Handform (Tatzenhand) 
der Akromegalie handelt, sind die Knochenverdickungen an den Phalangen und 
die osteophytischen Auflagerungen starker ausgebildet. An den Endphalangen 
sieht man vielfach Exostosenbildungen und zackige Knochenauflagerungen. 
Sternberg will diese aber nicht, wie schon erwahnt, als bezeichnend fiir die 
Akromegalie ansehen, da er meint, daB sie sich auch an den Endphalangen 
normaler Menschen finden. Er weist auch darauf hin, da8 man diese Beob- 
achtungen auch am Roéntgenbilde normaler Hande machen kénne. Nach meiner 
Ansicht sind aber doch an den Endphalangen der Akromegalen diese Rauhig- 
keiten und kleinen Exostosen, die ganz unsymmetrisch sind, bei weitem starker 
ausgebildet als bei normalen Menschen. 

Entsprechend den beiden Prozessen der Verdickung und der Verdiinnung 
des Knochens, wie ich sie am Schadel besprochen habe, zeigt auch die Struktur 
der Knochen zwei verschiedene Veranderungen: Erstens findet sich eine Ver- 
dickung des Periostes, auch die Arterien sind verdickt und erweitert; es kommt 
zur Auflagerung neuer Schichten oder die periostale Knochenbildung ist mehr 
diffus, es treten sklerosierende Hypertrophien auf, besonders am Schadeldach, 
an den Diaphysen der langen Knochen und den Phalangen. 

Die zweite Form der Veranderung ist am Knochenmark zu beobachten, 
hier macht sich eine Resorption der alten Knochen bemerkbar und daneben 
eine Neubildung von Knochengewebe, die sehr langsam vor sich geht. In 
manchen Fallen ist der ResorptionsprozeB starker ausgebildet als die Neu- 
bildung. Immer sind die Markraume zwischen den Knochenbdalkchen ver- 
groBert, so daB die ganze Markhohle unregelmaBig gestaltet sein kann. 

Die Veranderungen an der Haut und des Unterhautzellgewebes, auf die 
wohl vornehmlich die VergréBerung der Hande und Fie zuriickzufiihren ist, 
stellen sich als eine allgemeine Hypertrophie aller Teile der Haut dar, mit be- 
sonderer Betonung einer Bindegewebsvermehrung, die dem Bilde etwas Typi- 
sches gibt. Diese Bindegewebsvermehrung findet sich auch in den Muskeln, die 
schlaff und atonisch sind und alle Zeichen der Muskeldegeneration aufweisen 
kénnen. Desgleichen hat jiingst Petrén in seinem Fall eine Bindegewebs- 
vermehrung am Riickenmark festgestellt. Verschiedentlich sind leichte Sklerosen 
der Hinter- oder Seitenstrange bei der Akromegalie oder eine leichte, diffus be- 
grenzte Sklerose der weiBen Substanz beobachtet worden; doch sieht Petrén 
diese Stérungen durchaus nicht als charakteristisch an. Dagegen scheint die 
Vermehrung des Bindegewebes vornehmlich an den Riickenmarkshauten und 
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seinem Fall eine Wucherung der Ependymzellen, dabei ist an vielen Stellen 
der Centralkanal verlorengegangen. Auch andere Forscher haben ahnliche 
Beobachtungen gemacht (Launois und Roy’, Meyers®*, Schultze®*, Cagnetto™, 
Dallemagne®), woraus Petrén schlieBt, daB ein ursdchlicher Zusammenhang 
zwischen der Akromegalie und dem Auftreten der Ependymwucherungen am 
Riickenmark anzunehmen sei. 

Es sind auch diffuse und partielle Verdickungen und VergréBerungen des 
Riickenmarks beschrieben worden. Diese Veranderungen gehdren schon in das 
Kapitel der Splanchnomegalie. Die VergréBerung und die Gewichtszunahme 
der einzelnen Organe kann ziemlich betrachtlich sein. Diese Gewichtszunahme 
kann bis zu einem Drittel des normalen Gewichtes betragen und macht sich 
an fast allen Organen bemerkbar: Leber, Milz, Pankreas, Nieren, Herz, 
Lungen, Schilddriise. Auch die Nebenniere wird in vielen Fallen als vergréfert 
beschrieben. In einem Teil der Falle beruht die Splanchnomegalie auf einer 
Wucherung des Bindegewebes, in einem anderen Teil handelt es sich um eine 
hypertrophische und hyperplastische VergréBerung. AuBerdem findet man, wie 
das von verschiedenen Autoren (Klebs®, Cunningham*®, Claus und van der 
Stricht®*) beschrieben worden ist, einen enormen Blutreichtum bei den akro- 
megalen Leichen. Dieser besondere Blutreichtum wird von Freud und von 
v. Recklinghausen® als die Ursache der Splanchnomegalie angesehen. Und 
Amsler®’ fragt, ob nicht die Akromegalie auf dieses Moment zuriickzu- 
fiihren sei. 

Auffallig ist das Verhalten der Genitaldriisen, die in einem Gegensatz zur 
eben beschriebenen Splanchnomegalie stehen. An den Hoden und an den 
Ovarien beobachtet man eine sehr weitgehende Atrophie, welche sowohl die 
auBere wie die innere Driise betriftt. 


Hypophyse. 


Die Veranderungen an der Hypophyse haben stets ein auBerordentliches 
Interesse erweckt, weil sie von Anfang an als der Ausgangspunkt des ganzen 
Leidens angesehen worden sind. Nur in einer Anzahl von Fallen ist ein Tumor 
der Hypophyse nicht festgestellt worden. Petrén iibt an diesen Fallen eine ein- 
gehende Kritik, kommt aber doch zu der Uberzeugung, daB es sicherlich Falle 
gibt, bei denen auch durch eine mikroskopische Untersuchung keine Verande- 
rung der Gewebe festgestellt werden konnte. Nachdem aber Erdheim nach- 
gewiesen hat, daB die Hypophyse normal sein kénne, aber in der Keilbeinhéhle 
eine Geschwulst sich finden kann, die von akzessorischen Hypophysenkeimen 
ausgeht, diirfen nur solche Falle als beweisend angesehen werden, bei welchen 
auch diese Tumoren fehlen. In dem Petrénschen Falle vermisse ich eine darauf- 
hin vorgenommene Untersuchung. Auf das Theoretische soll weiter unten ein- 
gegangen werden. In der itberwiegenden Mehrzahl der Falle werden dagegen 
Tumoren der Hypophyse gefunden, welche von sehr verschiedener GrdRe sein 
konnen, sie kénnen einen Umfang haben, der nicht nur die Sella turcica ein- 
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Driisenstrange aus einem normalen Vorderlappen der Hypophyse. 


a BlutgefaBe; & chromophobe Zellen (Hauptzellen); ¢ chromophile, eosinophile Zellen; 
d chromophile, basophile Zellen, 


Fig. 2. 


a Normale Driisenalveolen des Vorderlappens der Hypophyse (Driisenalveolen mit stark und 

schwach gekérnten Epithelzellen, schmale Stromabalken; 6 Grenzzone des Dritisengewebes 

(Verbreiterung der Stromabalken, Erweiterung der Blutgefafe); ¢ Geschwulstgewebe, Alveolen 
mit gekérnten Zellen, freie Gefafhiverzweigungen. 
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nimmt, sondern auch dazu fiihrt, daB der Tumor extrasellar liegt und erheb- 
liche Druckerscheinungen am Gehirn hervorruft. Es kommen aber auch Tu- 
moren vor, welche die Hypophyse nur wenig vergréBern und nur mikroskopisch 
festzustellen sind. Bendas Untersuchungen verdanken wir es, daB die Art des 
Hypophysentumors, der zur Akromegalie fiihrt, erkannt worden ist. Er hat 
einwandfrei festgestellt, daB der Tumor der Hypophyse bei der Akromegalie 
ein Adenom des Vorderlappens ist, in dem die eosinophilen Zellen vornehm- 
lich vermehrt sind (Tafel XX, Fig. 2); doch beschreibt Cushing auch solche, 
die aus chromophoben Zellen zusammengesetzt sind. 


Der Bau der normalen Hypophyse. 


Die normale Hypophyse hat die GrdBe eines kleinen Kirschkernes. Sie 
setzt sich aus drei Teilen zusammen: aus dem nervésen Teil, der Pars inter- 
media und dem driisigen Teil, dem Vorderlappen, wahrend der nervése Teil 
als Hinterlappen bezeichnet wird. Dazu kommt noch das Infundibulum, durch 
das die Hypophyse mit dem Gehirn verbunden ist. Der Vorderlappen der Hypo- 
physe ist bei weitem gro8er als der Hinterlappen. Es handelt sich beim Vorder- 
lappen um ein driisiges Gewebe, welches zahlreiche BlutgefaBe und LymphgefaBe 
enthalt, und ein bindegewebiges Geriist (Tafel XX, Fig. 1). Man unterscheidet zwei 
Arten von Zellen, je nachdem sie durch Chrom tingierbar sind oder nicht: die 
chromophilen und die chromophoben oder Hauptzellen. Nach Benda und auch 
nach Kreutzjeld sind diese beiden Zellarten im Wesen nicht verschieden, sondern 
nur verschiedene, nach den Sekretionsstadien wechselnde Zellen ein und der- 
selben Zellart. Gemelli halt sie fiir verschiedene Zellen, wahrend Erdheim be- 
hauptet, daB die chromophilen Zellen von den Hauptzellen abstammen. Die 
Hauptzellen sind es, welche nach Erdheim und Stumme wahrend der 
Schwangerschaft vermehrt sind. Die chromophilen Zellen werden wieder in 
eosinophile und basophile Zellen unterschieden, je nachdem sich die im Zell- 
leib befindlichen Granula farben. Die eosinophilen Zellen sind rundlich oder 
polyedrisch, haben feine Granula und einen kleinen runden, haufig central ge- 
legenen, gut farbbaren Kern. Die cyanophilen oder basophilen Zellen sind 
groBer, mit Hamatoxilin schén dunkelblau gefarbt, haben grébere Granulis, 
exzentrisch liegende Kerne und im Zelleib rundliche Vakuolen. 

Der Hinterlappen stellt sich als eine Ausstiilpung der vorderen Hirnblase 
dar und hat die Struktur nervésen Gewebes. Er besteht aus Gliagewebe, mit 
eingelagerten gréBeren Zellen, die als rudimentare Ganglienzellen angesehen 
werden, und aus Nervenfasern. Zwischen dem Vorder- und dem Hinterlappen 
findet sich die Pars intermedia, die durch kleine Cystenbildungen ausgezeichnet 
ist, in denen eine hyalinartige Masse vorhanden ist. Die Epithelzellen daselbst 
sind scharf begrenzt und haben ein ungefarbtes, fein granuliertes Protoplasma, 
doch sieht man auch Zellen, die mit kleinen eosinophilen Granulis erfiillt sind. 
Nach Herring, dem sich auch Cushing und Gétzsch anschlieBen, werden die 
in der Pars intermedia gebildeten hyalinen Partikelchen durch das Infundi- 
bulum dem dritten Ventrikel und damit der Cerebrospinalfliissigkeit zugettihrt. 
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Das Adenom der Hypophyse, wie es Benda nachgewiesen hat, gilt als 
Zeichen dafiir, daB die Hypophyse eine hypersekretorische Tatigkeit entialtet, 
vor allen Dingen wird darauf aufmerksam gemacht, daB die eosinophilen 
Zellen in der Geschwulst die gleichen sind wie die der normalen Drisen. Sie 
stellen mit den basophilen Zellen, wenn auch nicht die einzigen, so doch 
wenigstens die wesentlichsten Trager der Sekretion im Vorderlappen der Hypo- 
physe dar. Dieses Adenom kann sich mit der Zeit umwandeln und entarten, 
so daB das Gewebe dann den Eindruck eines Sarkoms macht. Eine Metastasen- 
bildung kommt fast nie vor (Cagnetto). Dagegen kann man auf Grund des 
Baues einer Geschwulst, wie das auch Hirsch" betont, nie sagen, ob ihr 
Wachstum ein beschranktes ist oder ob die Geschwulst zu den stark wuchern- 
den gehort, ein Punkt, der fiir die Prognose bei einer Operation von groBer 
Wichtigkeit ware. Die Geschwulst kann sich aber auch soweit verandern, daB 
sie vollkommen erweicht. Die Cyste enthalt dann Gewebsreste und Flissigkeit. 
Neben dem eosinophilen Adenom kommt ein basophiles vor, dessen Haupt- 
trager basophile Zellen sind. Von Erdheim®*, Pick®*, Bauer und Wassing** 
sind solche Adenome beschrieben worden. Die beiden letzteren Autoren 
meinen, daB diese Adenome einen ursachlichen Zusammenhang mit der hypo- 
physaren Adipositas haben. 

Uber das Wesen der Akromegalie sind sehr verschiedene Theorien auf- 
gestellt worden. Da die Hypophyse und ihre physiologische Bedeutung im 
Mittelpunkt der meisten Theorien tiber die Entstehung der Akromegalie stehen, 
so muB hier in kurzen Strichen die Physiologie auf Grund der experimentellen 
Studien der letzten Jahre skizziert werden. Es ist dies auch deswegen ndtig, 
weil unser therapeutisches Handeln bei der Akromegalie abhangig ist von der 
Anschauung, ob fiir die Akromegalie die Hypophyse als atiologisches Moment 
in Betracht kommt oder nicht. 


Physiologie der Hypophyse. 


Hauptsachlich die Experimente der letzten Jahre, die sich mit der Entfernung der 
Hypophyse beschaftigten, haben Resultate ergeben, welche auch fiir die menschliche 
Pathologie verwertbar sind. Nachdem von verschiedenen Seiten versucht worden war, 
die Hypophyse vollkommen zu entfernen, will Aschner endlich mit seiner Operations- 
methode Erfolge erzielt haben, bei denen die Tiere lange Zeit lebend blieben. Er meint 
daher, daB die Hypophyse kein absolut lebenswichtiges Organ sei, wahrend alle Unter- 
sucher vor ihm mit Ausnahme weniger, so Friedmann und Maaf™, das Gegenteil be- 
hauptet haben. Dieser Behauptung treten neuerdings Ascoli und Legnani entgegen, die 
an ausgedehnten Experimenten und mikroskopischen Untersuchungen, die bei Aschner 
fehlen, zeigen konnten, daB Tiere, denen die Hypophyse vollkommen entfernt ist, zu 
grunde gehen. Meine Erfahrungen sprechen ebenfalls dafiir, daB die vollkommene Ent- 
fernung der Hypophyse zum Tode der Tiere fiihrt. Damit wiirde das Hauptverdienst 
Aschners um die Hypophysenforschung wegfallen, denn Cushing und seine Mitarbeiter 
haben alles das, was Aschner bei seinen Versuchen feststellte, schon friiher gefunden, 
wenn sie geringe Reste des Vorderlappens stehen lieBen. 

Es scheint, daB die Hypophyse eine auf®erordentliche Bedeutung fiir die gesamten 
trophischen Vorgange des Organismus hat. Cushing und seine Mitarbeiter und neuerdings 
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Aschner haben vor allen Dingen gezeigt, daB durch die Entfernung der Hypophyse eine 
schwere Wachstumsst6rung beim wachsenden Tiere auftritt. Gegeniiber den Kontroll- 
tieren bleiben diese Tiere zwerghaft und klein. Es handelt sich dabei um eine Wachstums- 
stérung, die vornehmlich die Knochen betrifft. Ob diese Wachstumsstérung ausschlieBlich 
als ein Produkt des Hypophysenausfalles anzusehen ist, ist natiirlich vorldufig nicht so 
ohneweiters zu bejahen. Wir wissen ja, daB auch bei Entfernung der Schilddriise ein 
Zwergwachstum bei Tieren beobachtet wird, und neuerdings haben auch Klose und Vogt 
nach Exstirpation der Thymusdriise gleiche Resultate erzielt. Die zweite Stérung, die 
nach Entfernung der Hypophyse zu beobachten ist, ist die auBerordentliche Fettsucht 
dieser Tiere. Es tritt eine Adipositas auf, die ganz enorm ist und die sowohl die inneren 
Organe als auch das Unterhautiettgewebe betrifft. Cushing, Livon™, Ascoli” und Aschner 
haben diese Tatsache feststellen kénnen. Dann hat Cushing nach Entfernung der Hypo- 
physe das Auftreten einer Hyperglykamie beobachtet, die allerdings Aschner nicht ge- 
funden hat, die aber mit den Beobachtungen am Menschen gut iibereinstimmt. Cushing 
hat mit seinen Mitarbeitern zusammen die Art und den Modus der Hyperglykamie des 
genaueren untersucht. Er fand, daB vorziiglich diese Hyperglykémie gebunden sei an 
den Verlust des hinteren Lappens. In solchen Fallen trat auch eine Steigerung der 
Toleranz fiir Zucker, der sowohl intravends als auch per os eingefiihrt’ wurde, ein. 
Nachdem anfangs unmittelbar nach der Operation immer eine Glykosurie zu beobachten 
war, die er als Folge der Operation ansieht, hat er stets nach Entfernung des hinteren 
Lappens oder auch in solchen Fallen, in denen ein Teil des Vorderlappens mit entfernt 
war, eine groBere Toleranz gegen Zucker wahrgenommen. Dagegen trat eine solche 
Toleranzsteigerung bei Entfernung des Vorderlappens nicht ein. Wurde dann Hinter- 
lappenextrakt oder Pituitrinum infundibulare injiziert, so war die Folge davon die, dafB 
jetzt die Toleranzgrenze fiir den Zucker herabsank und etwa den Grad wie vor der 
Operation hatte. Und zu diesen Untersuchungen von Cushing passen auch die Versuche 
von Falta und Bernstein, die beim Menschen Pituitrin injizierten und den Gaswechsel 
beobachteten. Sie spritzten einmal den Extrakt des infundibularen Teiles ein und fanden, 
ohne da8® der respiratorische Quotient sich verdnderte, einen erheblichen Anstieg des 
Sauerstofiverbrauches, dessen Héhepunkt nach °*/1 Stunden in manchen Versuchen noch 
nicht erreicht war. Verwendeten sie aber einen Extrakt vom glandularen Teil der Hypo- 
physe, so erhielten sie ein Absinken des Sauerstoffverbrauches, der viel rascher statt- 
fand als die Abnahme der Kohlensaureproduktion, so daB der respiratorische Quotient 
ganz erheblich anstieg. Es weist das darauf hin, daB hier eine Steigerung im Kohlen- 
hydratstofiwechsel vor sich geht. Falta und Bernstein machen auch darauf aufmerksam, 
daB bei der Akromegalie, einem Uberfunktionszustand der Hypophyse, sich bekanntlich 
in einem sehr groBen Teil der Falle Glykosurie findet, wahrend umgekehrt bei der 
Dystrophia adiposogenitalis die Assimilationsgrenze fiir Kohlenhydrate eine Erhéhung 
erfahrt. Es soll also bei der Akromegalie eine besondere Lebhaftigkeit, bei der Dys- 
trophie eine Tragheit des Kohlenhydratstoffwechsels stattfinden. Dazu wiirde die An- 
schauung von Cushing gut passen, welcher glaubt, daB die Dystrophia adiposogenitalis 
durch die Stauung des Zuckers bedingt wird. Ich gehe auf diesen Punkt genauer ein, 
weil ich glaube, daB gerade diese Tatsachen, die der Tierversuch uns gelehrt hat, ge- 
eignet sind, uns die Diagnose einer Hypophysenerkrankung in gewissen Fallen zu er- 
leichtern. Auch die Tatsache, die Aschner gefunden hat, daB® bei Entfernung der Hypo- 
physe die Adrenalinglykosurie auf ein Minimum reduziert wird, spricht fiir eine Ein- 
wirkung der Hypophyse auf den Zuckerstofiwechsel, wie sie durch die Cushingschen 
Versuche bewiesen wird, wenn auch Aschner diesen EinfluB bestreitet und glaubt, daf 
die Stérung des Zuckerstoffwechsels durch eine Verletzung des Tuber cinereum ausgelést 
wird. Wie groB der Einflu8 der Hypophyse auf den gesamten Stoffwechsel ist, geht 
auch aus den Versuchen von Porges und Aschner™ hervor, die zeigten, daB durch das 
Fehlen dieser Driise ahnlich wie bei dem der Schilddriise eine Herabsetzung des Gas- 
stoffwechsels eintritt. Von Cushing wird die Hyperglykamie als die Ursache der Fett- 
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sucht angesehen, weil er der Meinung ist, daB der Zucker gestaut wird, nicht verbrannt 
und infolgedessen als Fett abgesetzt wird. Untersuchungen, die ich eben anstelle, werden 
ergeben, ob diese Anschauung richtig ist oder der Modus ein anderer. Auf jeden Fall 
wiire es auBerordentlich interessant, wenn die hypophysare Adipositas nicht als direkte 
Folge der Stérung der Hypophysentitigkeit anzusehen ware, sondern erst indirekt iiber 
die Stérung im Zuckerhaushalt ginge. 


Unter den Tatsachen, die durch die neueren Versuche iiber die Physiologie der 
Hypophyse uns bekannt geworden sind, mu auf eine besonders hingewiesen werden, 
weil sie fiir den Kliniker von Interesse ist. Schafer konnte zeigen, daB Verletzungen der 
Hypophyse bei Hunden eine Vermehrung der Harnentleerung zur Folge hat. Ebenso 
sah Cushing bei seinen Hunden unmittelbar nach der Operation eine Polyurie, und dann 
hat Schdfer auch gesehen, daB Verfiitterung von kleinen Mengen Hypophyse eine Aus- 
scheidung gréBerer Mengen von Urin zur Folge hatte, aber nur dann, wenn Zwischenteil 
und Hinterlappen als Futter benutzt wurden. Es ist diese Tatsache ja von Interesse fur 
die Frage, ob die Polyurie und Polydipsie, die man bei Hypophysenerkrankungen be- 
obachtet, zu den Erscheinungen zu rechnen ist, welche direkt auf die Hypophyse zu 
beziehen sind, oder aber ob sie indirekt als Folge eines Druckes des Bodens des dritten 
Ventrikels anzusehen sind. Es ist auch leicht méglich, da8 diese Polyurie in Zusammen- 
hang steht mit den Erscheinungen, welche durch Injektion von Pituitrin an den Becken- 
organen hervorgerufen werden. An der Niere ruft das Pituitrin zwei entgegengesetzte 
Vorgange hervor: einmal eine Blutdrucksteigerung und zweitens eine Hemmung der 
Sekretion; in anderen Fallen aber bedingte die Injektion nach Schéfer’? und Magnus 
eine Vermehrung der Urinsekretion, und es kam vor, daB selbst ohne Blutdrucksteigerung 
eine starkere Diurese sich bemerkbar machte, so daB8 Schdfer annimmt, daB im Extrakt 
eine Substanz vorhanden ist, welche direkt reizend auf die sekretorischen Zellen der 
Niere wirkt. Als eine weitere Veranderung des Organismus durch den Ausifall der Hypo- 
physe ist das Zugrundegehen der Keimdriisen anzusehen. Der enge Zusammenhang, der 
zwischen Keimdriise und Hypophyse besteht, ist ja schon friihzeitig erkannt worden und 
hat Tandler’® zu dem Ausspruch gefiihrt, daB die Keimdriisen das Mafi des Wachstums 
bestimmen, die Hypophyse aber das Wachstum selbst. Tandler glaubt auch, daB die 
Korpergr6Be der unter verschiedenen Breiten lebenden Volker abhangig sei von der ver- 
schiedenen friihen oder spdten Reifung der Keimdriisen. Je linger die Hypophyse ihre 
Alleinherrschaft ausiibt, desto langbeiniger werden die Menschen. Volker, bei denen die 
Keimdriisenreifung friih einsetzt, wie bei den siidlichen, bleiben daher klein. Je weiter 
man nach Norden heraufkommt, desto spater tritt diese Reifung ein und um so gréfer 
wird der Menschenschlag. Fiir Europa scheint dies zuzutreffen, weniger fiir die Lappen, 
die Eskimos und die Neger. 


Bekanntlich hat die Klinik zuerst festgestellt, da®8 bei Hypophysenerkrankungen die 
Keimdriisenfunktion abnimmt. Nun haben die Experimente Aschners deutlich gezeigt, 
daB eine Entfernung der Hypophyse eine Atrophie der Keimdriise zur Folge hat, aber 
nur bei jungen Tieren; bei dlteren, geschlechtsreifen Tieren findet sich diese Atrophie 
nicht, wenigstens bestreitet Aschner diese Tatsache, wahrend Biedl”? und Cushing auch 
bei erwachsenen Tieren in einigen Fallen nach partieller Exstirpation der Hypophyse 
eine hochgradige Atrophie des Genitales gesehen haben. Aschner dagegen glaubt, daB 
in diesen Fallen eine akzidentelle Hirnschadigung vorgelegen habe. Er bestreitet auch 
die von Cushing beobachtete Tatsache, da® nach Hypophysenexstirpation eine Steigerung 
der Genitalfunktion zu beobachten sei. 


Das Interesse fiir die Funktion der Hypophyse ist in letzter Zeit durch die Ent- 
deckung von Frankl-Hochwart und Fréhlich’® sehr stark geworden. Sie konnten zeigen 
daB das Extrakt aus dem hinteren Lappen der Hypophyse vornehmlich aut die sympathi- 
schen Nerven der Beckenorgane wirkt und da® diese Wirksamkeit noch stirker am 
graviden Uterus zum Ausdruck kommt. Das Pituitrin wurde als schwacheres, aber als 
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ein langer wirkendes, dem Adrenalin gleichzusetzendes Mittel erkannt, Die Folge dieser 
Entdeckung war, daB man das Pituitrin in die Praxis als Wehenmittel einfiihrte, und 
die vielen Veréffentlichungen des letzten Jahres zeigen, wie gro der Erfolg dieses 
Mittels als geburtsférderndes ist. Diese Wirksamkeit des Pituitrins auf den Sympathicus 
und vornehmlich den der Beckenorgane scheint aber in der Pathologie keine wesentliche 
Rolle zu spielen. Weder im Tierversuch noch bei Hypophysenerkrankungen der Menschen 
hat man bislang Erscheinungen feststellen kénnen, die sich als Folgeerscheinungen der 
Reizung oder des Wegfalls eines Reizes der sympathischen Beckennerven charakterisieren 
lieBen. 


Es mag hier schlieBlich noch darauf hingewiesen werden, da® auch in der Hypo- 
physe eine Substanz vorhanden ist, welche auf den Blutdruck erniedrigend wirkt. Da 
man aber in allen anderen Driisen eine solche Substanz gefunden hat, so wird allgemein 
angenommen, da dieses den Blutdruck herabsetzende Sekret kein Specificum ist. Nach 
den Untersuchungen von v. Firth und Schwarz wird diese Substanz als Cholin an- 
gesehen, und auch von verschiedenen Autoren wird diese Annahme als richtig erkannt, 
wahrend nur Popielski*® dem widerspricht und die Wirkung seinem hypothetischen 
Hypotensin zuerteilt. 


Will man nun auf Grund der experimentellen Studien und unserer pathologischen 
Erfahrungen eine Einteilung der Funktionen auf die verschiedenen Teile der Hypophyse 
wagen, so, glaube ich, wird das heute in grofen Umrissen schon gelingen. Aus der 
Pathologie der Akromegalie wissen wir, daB es sich stets um Geschwiilste des Vorder- 
lappens handelt, welche zu dieser Krankheit fiihren. Dem entspricht es auch, da8 man 
bei der Entfernung der gesamten Hypophyse einen Zwergwuchs findet. Man wird also 
mit gutem Recht annehmen koénnen, daB der Vorderlappen ein Sekret liefert, welches fiir 
das Wachstum von EinfluB ist. Dagegen scheint dem Hinterlappen und der Pars inter- 
media ein Hormon eigen zu sein, das dem Adrenalin ahnlich ist. Seine Wirkung auf den 
Sympathicus ist bekannt, und die Cushingschen Untersuchungen haben ergeben, da 
dieses Hormon ebenfalls mit dem Zuckerstoffwechsel, wie das Adrenalin, etwas zu tun 
hat. Wenn die Annahme Cushings richtig ist, die auBerordentlich viel Wahrscheinlichkeit 
hat, daB der Mangel der Verbrennung des Zuckers zur Fettsucht fiihrt, so wiirde die 
bei der Hypophyse zu beobachtende Fettsucht ebenfalls auf den Hinterlappen zu beziehen 
sein. Fischer hat ja die Vermutung zuerst ausgesprochen, da die hypophysdre Adipositas 
die Folge einer Unterfunktion des Hinterlappens der Hypophyse sei, und hat das durch 
pathologische Studien zu beweisen gesucht, indem er zeigte, daB durch den Tumor des 
Vorderlappens der Hinterlappen durch Druck geschddigt wiirde. Zugleich nimmt er auch 
an, daB das Sekret des Hinterlappens einen EinfluB auf die Keimdriisen ausiibt. Und 
endlich hat Schdjer gezeigt, daB die Verfiitterung der Pars intermedia und des Hinter- 
lappens zur Polyurie fiihrt. Verteilt man die Funktionen dergestalt auf die verschiedenen 
Driisenabschnitte, so kommt man auch zu einer Einteilung der Hypophysenerkrankungen, 
wenn auch diese Einteilung vorlaufig noch sehr schematisch sein muB. Man kann sowohl 
bei dem Vorderlappen als auch bei dem mit der Pars intermedia verbundenen Hinter- 
lappen von Erkrankungen sprechen, welche sowohl auf eine Hyperfunktion als auch auf 
eine verminderte Funktion zuriickzufiihren sind. AuBerdem gibt es Mischformen, und 
endlich ist auch eine Miterkrankung der Hypophyse als Folge einer allgemeinen Er- 
krankung der endokrinen Driisen oder nur einer derselben, vorziiglich der Keimdriise, 
zu konstatieren. 


Es ergibt sich daraus folgendes Schema: 


J. Erkrankung des Vorderlappens. 


a) Unterfunktion: Zwergwuchs. 
6) Hyperfunktion: Akromegalie, Gigantismus. 
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Il. Erkrankung des Hinterlappens und der Pars intermedia. 
a) Verminderte Funktion: hypophysare Adipositas. 
6) Hypofunktion der Pars intermedia: Diabetes insipidus? 
III. Mischformen. 
a) Gesteigerte Funktion des Vorderlappens mit verminderter Funk- 
tion des Hinterlappens: Akromegalie mit hypophysarer - Adipo- 
Sitas. 
6) Unterfunktion der gesamten Hypophyse: Zwergwuchs mit hypo- 
physarer Adipositas. 
IV. Erkrankung der Hypophyse in Gemeinschaft mit anderen Driisen. 
a) Keimdriise und Hypophyse: Eunuchoidismus. 
6) Erkrankung aller Driisen mit innerer Sekretion: pluriglandulare 
Erkrankung von Claude und Gougerot, multiple Sklerose der 
endokrinen Driisen von Falta, partieller Gigantismus. 


Theoretisches. 


1. Aus dem eben von mir gegebenen Schema geht hervor, daB ich auch mit 
den meisten anderen Forschern die Akromegalie als die Folge eines Hyper- 
pituitarismus ansehe. Als Beweis fiir diese Uberfunktion des Vorderlappens 
wird stets angeftihrt, daB das Adenom des Hypophysenvorderlappens aus den 
normalen eosinophilen Zellen sich zusammensetzt, ferner in den Resultaten, 
die durch die Operation gezeitigt werden. Ein weiterer Beweis fiir die Uber- 
funktionstheorie ist auch in den experimentellen Ergebnissen zu sehen, wonach 
die Entfernung der Hypophyse bei jungen Tieren das Wachstum aufhebt und 
zum Zwergwuchs fiihrt. Es mu8 aber darauf aufmerksam gemacht werden, 
daB im weiteren Verlauf der Erkrankung eine Entartung der Geschwulst auf- 
treten kann, so daB dann nachher sich Stoérungen ausbilden kénnen, die, wie 
Cushing sich ausdrickt, auf einen Dispituitarismus zu beziehen sind. Endlich 
kann auch durch die tibermaBige Wirkung der Vorderlappengeschwulst ent- 
weder, wie Fischer meint, mechanisch der Hinterlappen zu grunde gehen oder 
aber nach meiner Ansicht durch chemische Wirkung. Die Folge dieses Vor- 
ganges ist die Genitalatrophie und die Kombination der Akromegalie mit der 
Adipositas. 

2. v. Freund® und Campbell*’ vertreten die Anschauung, daB® die Akro- 
megalie keine Krankheit ist, sondern eine atavistische Wachstumsanomalie. 
Nachdem man aber jetzt weiB, daB bei der Akromegalie nicht nur eine 
Wachstumsstérung vorhanden ist, sondern eine schwere allgemeine Er- 
krankung mit Stoffwechselstérungen, die sich auch mit Fettsucht kombinieren 
kann, darf wohl diese Theorie als widerlegt gelten. 

3. Es ist die Theorie aufgestellt worden, da8 die Entstehung der Akro- 
megalie nicht auf die Hypophyse zuriickzufiihren sei, sondern auf eine Aplasie 
oder Degeneration der Keimdriisen. Diese Theorie geht von der Tatsache aus, 
daB ein enger Zusammenhang zwischen den Keimdriisen und der Hypophyse 
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besteht. Sie stiitzt sich vor allen Dingen auf die von Erdheim nachgewiesene 
Tatsache, daB in der Schwangerschait die Hypophyse hypertrophiert. Schon 
Launois und Mulon* haben auf diese VergréBerung hingewiesen. Diese 
VergroBerung der Hypophyse war in dem haufig zitierten, von Rewf** ver- 
Offentlichten Fall so stark, daB es zu einer Sehnervenatrophie kam; ferner 
werden die bei der Schwangerschaft beobachteten Wachstumsveranderungen, 
die sich besonders in Form von Verdickungen der Lippen, Nase und Hande 
auBert, auf diese Hypertrophie der Hypophyse zuriickgefithrt. Hier mag auch 
nochmal erinnert werden an den schon vorerwahnten Fall von Goldstein, der 
mit den experimentellen Untersuchungen und mit den bei Kastraten ge- 
wonnenen Erfahrungen iibereinstimmen. Fichera* hat zuerst gezeigt, daB bei 
kastrierten Tieren die Hypophyse hypertrophiert. Tandler und Grof**, Mayer*’ 
fanden, daB bei kastrierten Frauen die Hypophyse sich vergréBert, Tandler 
und Grof haben sogar bei kastrierten Frauen eine Erweiterung der Sella 
turcica gesehen. Auch bei Eunuchen und Skopzen haben diese beiden Autoren 
die Hypophyse vergréBert gesehen. Bei den Eunuchoiden, die ich** untersucht 
habe, fand sich eine VergréBerung der Sella turcica nicht. Umgekehrt wissen 
wir heute, daB nach Entfernung der Hypophyse eine Atrophie der Keimdriisen 
eintritt. Unsere Erfahrung an Eunuchen und Skopzen, die durch die Unter- 
suchungen von Tandler und Grof in den letzten Jahren wesentlich geférdert 
worden sind, und die an Eunuchoiden zeigen, daB bei Fehlen der Keimdriisen- 
sekretion es sowohl zu einem vermehrten Wachstum wie zu einer starkeren 
Fettentwicklung, die ganz Ahnlich verteilt sein kann, wie das Fett bei der 
hypophysaren Adipositas, kommen kann. Tandler und Grof teilen die ver- 
schiedenen Typen, die bei Kastraten und Eunuchoiden gefunden werden, in die 
Form des Hochwuchses und solche des Fettwuchses ein. Beide Formen stehen 
dem Gigantismus auBerordentlich nahe. Man kann also sagen, daB der pri- 
mare Dysgenitalismus zu dem gleichen pathologischen Bilde wie die primare 
Hypophysenerkrankung ftihrt, die ihrerseits zu einem sekundaren Dysgenita- 
lismus hinleitet. Es bestehen innige wechselseitige Verbindungen zwischen 
Hypophyse und Keimdriise, die teils hemmend, teils fordernd sind und, wie 
ich zu zeigen gesucht habe, vom Hinterlappen der Hypophyse einerseits zum 
Vorderlappen der Hypophyse, anderseits vom Hinterlappen zu den Keim- 
driisen gehen. Tandler, der nachgewiesen hat, daB beim Fehlen oder bei einer 
Hyperplasie der Keimdriisen die Epiphysenfugen offenbleiben, faBt seine An- 
schauung dahin zusammen, daB die Keimdriisen die Dauer des Wachstums 
bestimmen, die Hypophysen das Wachstum selbst. DaB die Theorie, wonach 
die Akromegalie als Folge einer Aplasie der Keimdriisen entstehen soll, nicht 
berechtigt ist, geht aus den Fallen hervor, bei denen die Funktion der Keim- 
driisen trotz vorhandener Akromegalie jahrelang bestehen bleibt, in manchen 
Fallen sogar gesteigert ist. Dagegen gibt es sicherlich Falle von Gigantismus, 
bei denen das Fehien der Keimdriisenfunktion ein starkeres Funktionieren der 
Hypophyse zur Folge hat, deren Ausdruck dann der Riesenwuchs ist. Auch 
die Falle von Akromegalie, wie Goldstein einen solchen beschrieben hat, sind 
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wohl dahin aufzufassen, daB die Hypophyse stets starker secerniert hat und 
daB bei dem endlichen Wegfall der hemmenden Keimdriisensekretion sich das 
typische Bild der Akromegalie entwickeln konnte. Meiner Ansicht nach ist es 
wichtig, sich diese engen Beziehungen zwischen Keimdriisen und Hypophyse 
vor Augen zu halten, weil sie besonders in den Fallen von Akromegalie, in 
welchen ein Hypophysentumor nicht nachzuweisen ist, unser therapeutisches 
Handeln bestimmen kénnen. 

4. Es besteht auch eine Theorie, die von Magendie**, v. Recklinghausen” 
und neuerdings von Petrén vertreten wird, wonach die Akromegalie die Folge 
einer Stérung im Centralnervensystem ist. Petrén will die Veranderungen, die 
er am Kanal des Riickenmarks beschrieben hat, als ursachlich fiir die Akro- 
megalie ansehen. Er glaubt, daB die Ependymzellen eine innere Sekretion be- 
sitzen und einen Einflu8 auf das Wachstum haben. Er stiitzt seine Ansicht, 
daB die Hypophyse nicht das MaBgebende bei der Akromegalie ist, auf die 
Falle von Akromegalie, bei denen ein Hypophysentumor zu fehlen scheint. Ich 
habe meine Bedenken gegen den Petrénschen Fall schon geauBert; es muB aber 
noch ein Punkt ausgesprochen werden, der vielleicht fiir die Anhanger der 
Hypophysentheorie bei der Akromegalie als eine billige Ausrede gelten kann: 
Das Adenom der Hypophyse gilt uns als Beweis einer Hypersekretion, es ist 
aber eine Hypersekretion auch ohne dies sichtbare Zeichen einer VergréBerung 
méglich, besonders da, wo die Keimdriisenfunktion ausgefallen ist. Wahrend 
der Einflu8B der Hypophyse auf das Wachstum und auf den Stoffwechsel durch 
ein groBes Tatsachenmaterial gestiitzt ist, ist die Theorie von Petrén eine reine 
Hypothese, die vollkommen in der Luft hangt und nicht einmal den Wert einer 
Arbeitshypothese hat. 


Diagnose. 


Die Diagnose der Akromegalie griindet sich darauf, daB die VergréBe- 
rung die hervorspringenden Teile des Kérpers betrifft, daB ferner die Weich- 
teile in erheblichem MaBe mitbefallen sind, daB Stoffwechselstérungen und 
daB endlich in einer groBen Anzahl von Fallen Hirndrucksymptome sich nach- 
weisen lassen. Schwierigkeiten in der Diagnosenstellung kénnen einmal dann 
entstehen, wenn man Initialprozesse vor sich hat, ferner wenn man Kom- 
binationen von Akromegalie mit hypophysarer Adipositas zu sehen bekommt. 
Im Anfangsstadium kénnen die Odeme der Hande und Fiife so erheblich sein, 
da8 an myxédematése Zustande gedacht werden kann. Das Fehlen der typi- 
schen psychischen Veranderungen beim Myxédem sollte aber davon abhalten, 
diese Diagnose zu stellen, da sie beim Myxédem schon sehr frihzeitig auf- 
treten, wahrend bei der Akromegalie die psychischen Veranderungen sich erst 
nach Jahren bemerkbar machen und nie einen so hohen Grad erreichen wie 
beim Myxédem. Es kommen aber auch Kombinationen beider Erkrankungen 
vor, die wahrscheinlich auf einer pluriglandularen Erkrankung beruhen. 

Die Veranderungen an den Handen und FiiBen kénnen eine gewisse Ahn- 
lichkeit mit denen der Syringomyelie haben. In beiden Fallen kann die Haut 
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verdickt sein, sich kiithl anfiihlen und die Hand etwas Tatzenformiges be- 
kommen. Die typischen Sensibilitatsstérungen der Syringomyelie und die durch 
sie bedingten Zeichen von Verletzungen, die sich an den Handen von Syringo- 
myeliekranken fast stets finden, fehlen bei der Akromegalie. Es scheinen mir 
nur auBere Ahnlichkeiten zu sein, die hier bestehen. Auch Petrén, der die Be- 
ziehungen der Akromegalie zur Syringomyelie in letzter Zeit eingehend erértert 
hat, kommt zu der Anschauung, daB die Akromegalie und die Syringomyelie 
nichts miteinander zu tun haben. 

Beim Bestehen einer Adipositas kénnen die akromegalen Veranderungen 
ubersehen werden, tritt aber zur Adipositas eine Abnahme der Potenz und 
Stérungen des Sehvermégens, so sollte man stets nach Zeichen der Akromegalie 
suchen und ferner vor allen Dingen feststellen, ob nicht eine Erweiterung der 
Sella turcica vorhanden ist. Auch einseitige Sehstérungen und Gesichtsfeld- 
defekte sprechen nicht gegen eine Hypophysengeschwulst, wie ich das weiter 
oben ausgefiihrt habe. 

Die Besprechung des partiellen Gigantismus, seine Stellung zur Akro- 
megalie und zum Gigantismus, seine Unterscheidung von partieller Hyper- 
trophie der GliedmaBen und der Makrosomie geschieht weiter unten. 

Bei der Differentialdiagnose sind dann eine Anzahl Knochenerkrankungen 
in Betracht zu ziehen; dahin gehért die Osteitis deformans von Paget; bei 
ihr tritt zwar eine Volumenzunahme des Schadels auf, dagegen eine Ver- 
kriimmung der R6hrenknochen und Wirbelsaule, die nur durch die Ver- 
dickungen, die sich an den Réhrenknochen bemerkbar machen, eine entfernte 
Ahnlichkeit mit der Akromegalie haben. Dann kommt vor allen Dingen die 
Osteoarthropathie hypertrophiante pneumique in Betracht, die schon Marie 
in seiner ersten Arbeit differentialdiagnostisch beriicksichtigt hat. Diese 
Krankheit findet sich nur im Gefolge von Erkrankungen des Respirations- 
apparates. Sie betrifft vornehmlich die Endphalangen, die die bekannte Form 
der Trommelschlager zeigen. Die Nagel haben Kriimmungen und Langs- 
riefung. Nach Souza-Leithe ist die Knéchelgegend hauptsachlich aufgetrieben, 
die Metatarsal- und Metakarpalgegend nur wenig. Das Gesicht ist bei dieser 
Erkrankung nicht mitbetroffen, nur die Nase kann gréBer werden. 

Die Leontiasis ossea scheint mir ebensowenig wie die Recklinghausensche 
Krankheit die Méglichkeit zu geben, sie mit der Akromegalie zu verwechseln. 
Auch die Elephantiasis ist wohl nicht schwer von der Akromegalie zu trennen. 
Allerdings kénnen die ersten Veranderungen an den Handen und FiiBen fast 
nur allein die Haut betreffen und gréBtenteils bedingt sein durch ein Odem. Die 
blaurote Verfarbung der Hande und FiiBe, das starke Schwitzen und die An- 
gabe der Patienten, daB ihre Gliedmafen sich in kurzer Zeit schnell vergroBert 
haben, macht die Unterscheidung méglich. Dagegen kann es passieren, daB 
derartige Falle fiir Jahre nur Veranderungen der Hande und FiiBe zeigen, die 
typischen Veranderungen im Gesicht erst viele Jahre, sogar nach 20 Jahren, 
auftreten. In sehr vielen Fallen ist die Untersuchung der Sella turcica mittels 
des Roéntgenbildes das Ausschlaggebende, da man dann eine VergroSerung 
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und Erweiterung der Sella turcica feststellen kann, doch kann sie, wie schon 
mehrfach betont, in einer ganzen Anzahl von Fallen fehlen, ohne daB damit © 
der Beweis erbracht ist, daB in dem speziellen Fall es sich nicht um Akro- 
megalie handelt. Eine Erweiterung der Sella turcica kann auch durch einen 
Hydrocephalus internus bedingt sein. Der Hydrocephalus internus fihrt aber 
nicht zu einer Akromegalie, sondern zur hypophysaren Adipositas oder-zu einer 
Kombination von Zwergwuchs mit hypophysarer Adipositas. 

Man soll nie versaumen, bei der Akromegalie, besonders bei den jugend- 
lichen Formen, nach Lues zu forschen und die Wassermannsche Reaktion zu 
machen. 

Verlauf und Prognose. 


Die Krankheit kann schon in seltenen Fallen in friithester Kindheit aut- 
treten, viel haufiger, wie wir schon wissen, in der Pubertat. Das Pradilektions- 
alter fiir den Ausbruch der Erkrankung liegt im dritten Dezennium. Die 
Riesen, welche akromegal werden, zeigen diese Veranderungen meistens zuerst 
nach dem 30. Lebensjahre. Endlich sind Falle beschrieben worden von Akro- 
megalie, die erst nach dem 40. Lebensjahr zur Entwicklung kamen. Sternberg 
macht darauf aufmerksam, daB der spate Beginn der Erkrankung meistens 
bei Frauen beobachtet wird und daf mehr Frauen als Manner in spaten Jahren 
erkranken. 

Man kann zwei Formen der Erkrankung unterscheiden, eine benigne 
chronische, bei der sich alle Symptome nur langsam entwickeln und sicherlich 
Zeiten auftreten, in denen die Krankheit keine Fortschritte macht, und zweitens 
eine Form, die akut verlauft und in wenigen Jahren zum Tode fiihrt, wahrend 
die chronische Form bis zu 30 Jahren dauern kann. 

Gegen Ende des Lebens macht sich eine immer starker werdende Muskel- 
schwache geltend, so daB die Patienten'ganz und gar an das Bett gefesselt sein 
kénnen. Dieser kachektische Zustand wird damit in Zusammenhang gebracht, 
daB an Stelle der Hyperaktivitat des Hypophysenvorderlappens ein Dispitui- 
tarismus tritt, der nicht nur den Vorderlappen, sondern auch den Hinterlappen 
betrifft. 

Die Prognose richtet sich natiirlich darnach, ob man es mit einer benignen 
oder malignen Form zu tun hat, bei der malignen handelt es sich scheinbar um 
schnell wachsende Tumoren der Hypophyse. Entwickeln sich alle Erschei- 
nungen der Akromegalie in sehr kurzer Zeit, etwa innerhalb eines Jahres, so 
wird man wohl an eine maligne Form denken miissen. Ein ganz sicheres Kri- 
terium stellt aber auch dieses Moment nicht dar, da es Falle gibt, die anfangs 
sehr schnell fortschreiten, bei denen aber spater doch der Krankheitsverlauf 
sich verlangsamt. 


Therapie. 
Die Therapie bei der Akromegalie ist im wesentlichen eine chirurgische. 


Die Resultate, welche man durch die Entfernung der Hypophyse in manchen 
Fallen erzielt hat, sind sehr gute. Diese Resultate stellen ja zum Teil die Be- 
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weissticke dafiir dar, daB eine Hypersekretion die Ursache der Akromegalie sei. 
Es ist aber die Frage, ob man bei jeder Akromegalie, bei der man eine Ver- 
groBerung der Sella turcica feststellt, operieren soll oder ob es fiir die 
Operation gewisse Indikationen gibt. Ich méchte mich auf den Standpunkt 
Stellen, den Cushing sowohl als auch Hirsch einnimmt, da® man nur da 
operieren soll, wo starke Druckerscheinungen am Gehirn vorhanden sind, wo 
vor allen Dingen der Opticus geschadigt ist und die Gefahr einer vollkommenen 
Erblindung besteht. Diese Meinung beruht einmal auf der Erfahrung, daB die 
Akromegalen sowohl als auch die an hypophysarer Adipositas Erkrankten 
nicht allzusehr unter ihrer Krankheit selbst leiden. Sie selbst haben kein sehr 
groBes Empfinden fiir die Verunstaltung, die ihr AuBeres durch ihre Krankheit 
erfahren hat. Dazu kommt, daB die Krankheit fiir gewéhnlich einen auBer- 
ordentlich chronischen Verlauf nimmt. Die malignen und akuten Formen aber 
werden deswegen schon frihzeitig operiert werden, weil bei ihnen die cerebralen 
Erscheinungen sich ebenfalls friihzeitig ausbilden. Der zweite Punkt aber, der 
mich dazu fihrt, die Indikationen fiir die Operation bei der Akromegalie so eng 
zu ziehen, ist der, daB es nur schwer gelingt, den Tumor in gréBerer Aus- 
dehnung zu entfernen, und da8 man auch im mikroskopischen Praparat keinen 
MaBstab daftir hat, ob der Tumor maligne ist und wieder wachsen wird oder 
nicht. Die Erfahrungen, die man in den letzten Jahren gesammelt hat (ich ver- 
weise da auf die jiingst erschienene Arbeit von Hirsch*’), beweisen doch, daB 
in einem groBen Prozentsatz der Falle nach etwa einem Jahr ein Rezidiv 
wiederkehrt. Die giinstigsten Chancen bieten die Cysten. Es liegt aber ferner in 
der Natur des Operationsterrains, daB man gréBere Tumoren, die zum Teil 
extrasellar liegen, gar nicht vollkommen entfernen kann. Man wird vielleicht 
mit der Zeit den Standpunkt, den ich hier einnehme, in bezug auf die Indi- 
kationsstellung fiir die Operation revidieren, wenn die Operationsresultate noch 
giinstiger werden. Hirsch berechnet bei den von ihm operierten Fallen eine 
Mortalitat von 11:5°/,, wahrend er bei den nach der Schlofferschen Methode 
Operierten eine solche von 37°8°/, findet und bei Cushing, dessen Methode der 
Hirschschen sehr ahnlich ist, eine solche von 13°7°/,. Bei einer giinstigeren 
Mortalitat konnte man auch solche Tumoren operieren, bei denen es sich im 
Roéntgenbild zeigt, daB der Eingang der Sella turcica noch gut erhalten ist und 
die Erweiterung wesentlich die Sella selbst betrifft. Vorlaufig aber meine ich, 
soll man diese letzteren Falle, da bei ihnen die cerebralen Erscheinungen sehr 
in den Hintergrund treten und ihr Leben fiir lange Zeit nicht bedroht ist, nicht 
operieren. 

Die Aussichten auf Erfolg, welche eine Operation hat, hangen natitrlich 
von der GréBe und Beschaffenheit des Tumors ab. Die besten Chancen fur eine 
Operation bieten bis jetzt die Cysten, wie ich schon oben betont habe. Wir be- 
sitzen aber bis jetzt kein Mittel, um vor der Operation angeben zu kénnen, ob 
der zu erwartende Tumor cystisch ist oder nicht. Dagegen konnen wir aus den 
begleitenden Hirnsymptomen auf die GréBe und Ausdehnung des Tumors 
schlieBen. Hirsch macht mit Recht auf die Untersuchungen von Zander aut- 
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merksam, die uns ein Mittel an die Hand geben, die GroBe des Tumors zu be- 
stimmen. Haben wir schwere Erscheinungen am N. opticus, so geht daraus 
hervor, daB der Tumor ziemlich weit nach oben reichen muB, um das Chiasma 
zu treffen, da zwischen ihm und dem Planum sphenoidale ein Zwischenraum 
yon 0°3—0°5 mm liegt und der Tumor schon erheblich gewachsen sein muB, bis 
er dieses Planum erreicht. Treten aber neben den Erscheinungen am N. opticus 
auch solche von seiten des N. oculomotorius auf, Geruchstérungen und etwa 
noch spastische Erscheinungen an den Extremitaten, so kann man mit Sicher- 
heit sagen, daB der Tumor zum Teil extrasellar liegt und es sich stets nur um 
eine dekompressive Operation handeln kann. 

Die Operationsmethoden, welche angewandt werden, teilen sich in intra- 
kraniale und transsphenoidale. Der intrakraniale Weg ist zuerst von Horsley’’, 
u. zw. von der Schlafe aus ausgefithrt worden. Diese Operation ist vielleicht 
dann mit gutem Erfolge anzuwenden, wenn es sich um einen extrasellaren 
Tumor handelt. Auch eine frontale ist schon angegeben worden. Die meisten 
Anhanger aber hat die transsphenoidale Operation gewonnen. Fir diese 
Operation von der Nase aus ist zuerst L6we* eingetreten, dessen Methode aber 
auBerordentlich radikal war. Heute sind im wesentlichen zwei verschiedene 
Methoden in Ubung, die mit gewissen Variationen angewandt werden: erstens 
die Methode von Schloffer®* und zweitens die von Hirsch. Die Methode von 
Schloffer ist stark entstellend, weil bei ihr die Nase vollkommen aufgeklappt 
werden muff, um so das Operationsfeld freizulegen. Hirsch hat zwei ver- 
schiedene Methoden angegeben, eine Altere, die er als ethmoidale bezeichnet, 
bei der die mittlere Muschel einer Seite entfernt und die vorderen Siebbein- 
zellen eréffnet und ausgeraumt werden, so daB man auf diese Weise zur 
vorderen Keilbeinwand und so in die Héhle der erweiterten Sella gelangt. 
Diese Operation wird in vier Sitzungen ausgefiihrt. Sie hat wohl nur einen 
historischen Wert, da die zweite Methode (Fig. 91) bei weitem einfacher ist und 
bei giinstigen Verhaltnissen in einer Sitzung ausgefiihrt werden kann. Sie wird 
wie die erste Methode von Hirsch in Lokalanasthesie ausgefiihrt. Um 
den Zugang zur Keilbeinhéhle zu erhalten, muff zuerst das Septum 
submukés nach Kilian entfernt werden. Dann werden beide Keilbein- 
hohlen von der Mitte aus erdffnet und von da aus der Boden der Sella 
durchbohrt. Diese Methode ist auBerordentlich elegant und ich glaube, 
daB sie in der Hand eines geschickten Operateurs, der allerdings mit 
dem Reflektor umzugehen verstehen muB, sehr gutes leistet. In einem Fall 
sah ich sie innerhalb 40 Minuten von dem Nasenarzt Dr. Halle ausgefiihrt. 
Allerdings war in diesem Fall das Keilbeindach sehr diinn. Die Methode, die 
Cushing anwendet, unterscheidet sich nur wenig von der Hirschschen, u. zw. 
insofern, als er einmal bei der Operation die Narkose anwendet und zu dem 
Zweck eine Tracheotomie ausfiihrt und zweitens dadurch, daB er von einem 
Schnitt unterhalb der Oberlippe ausgeht. 

Die Methode von Hirsch hat den Vorteil, daB man jederzeit an die Ope- 
rationsstelle herankommen kann, um eventuell bei Sekretverhaltungen, die zu 


Akromegalie und Gigantismus. 671 


Fieber fiihren, die Wunde freizulegen, oder um bei Spateren neuen Tumor- 
erscheinungen wieder zu operieren oder zu punktieren. Die Infektionsgefahr 
von der Nase aus scheint nicht sehr groB zu sein. AuRerdem wird empfohlen, 
4—5 Tage vor der Operation Urotropin zu geben, um auf diese Weise durch 
Abspaltung von Formaldehyd eine Desinfektion herbeizufiihren. Die Gefahr 
bei jeder dieser Operationen liegt darin, da8 man den dritten Ventrikel eréffnet 
und dadurch schwere Allgemeinerscheinungen hervorruft. 


Fig. 91, 


Sagittalschnitt durch die Nase und den Schddel. Die eingezeichneten Linien zeigen den Operationsweg 
zur Sella turcica (nach Dr. Halle). 


Fur gewohnlich sind die Tumoren der Hypophyse, welche Akromegalie 
bedingen, nicht sehr groB. Die meisten dieser Falle sind intrasellar. Die Falle 
von Kombination mit hypophysarer Adipositas haben haufig einen gréBeren 
Tumor zur Grundlage. Bei sehr groBem extrasellaren Tumor kann es sich 
einfach um eine Dekompression handeln, die subtemporal ausgefiihrt wird. Man 
kann aber auch, wie das Anton®* in 6 Fallen gemacht hat, den Balkenstich 
ausfihren. 

Die interne Therapie der Akromegalie ist bisher nicht sehr aussichtsreich. 
Es gibt kein Mittel, um das abnorme Wachstum zum Stillstand zu bringen. 
Fiir gewohnlich werden die Patienten auch nicht ihres Allgemeinleidens wegen 
den Arzt aufsuchen, sondern wegen dieser oder jener Begleiterscheinung: so 
etwa wegen einer auBerordentlichen Stuhlverstopfung, die bei der Akromegalie 
sehr stark sein kann, oder wegen der starken SchweiBe cder ahnlicher neben- 
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sachlicher Symptome. Die sich bemerkbar machende groBe Schwache habe ich 
in einem Fall mit sehr giinstigem Erfolg mit Ovoglandol bekampit. Ich glaube, 
daB diese Therapie eine gewisse Berechtigung hat. Bei dem Antagonismus, der 
zwischen den Keimdriisen und der Hypophyse besteht, ist es vielleicht méglich, 
durch Zufiihrung von Keimdriisensekreten den Uberschu8 von Hypophysen- 
sekreten zu neutralisieren, um einen ganz groben Vergleich zu gebrauchen. Da- 
gegen hat bis jetzt die Anwendung von Hinterlappenextrakt der Hypophyse 
keine Resultate gezeitigt. Die Auffassung der Akromegalie als Hyperpitui- 
tarismus verbietet natiirlich eine Therapie mittels Glandularextrakt der Hypo- 
physe. 


IV. Der Gigantismus. 


Die enge Verwandtschaft zwischen dem Gigantismus und der Akromegalie 
kann heute als etwas Feststehendes angesehen werden. Marie hat auf diese Ver- 
wandtschaft zuerst hingewiesen und Launois und Roy-haben die Formel aut- 
gestellt, daB der Gigantismus die Akromegalie derjenigen Individuen ist, deren 
Epiphysen noch nicht verknéchert sind, wahrend die Anschauung von Brissaud 
und Meige, daB der Gigantismus die Akromegalie der Jugend ist, nicht ihre 
volle Giiltigkeit hat, denn wir kennen heute eine Anzahl von Fallen, bei 
denen die Akromegalie im Alter von 15—17 Jahren begonnen hat. Je mehr 
Riesen man genauer untersucht, um so haufiger hat man auch bei ihnen Hypo- 
physentumoren feststellen kénnen. 

Bei dem groBten Teil der Riesen stellt fiir lange Zeit das anormale 
Wachstum das einzige Symptom ihrer Krankheit dar. Diese Riesen wachsen 
bis iiber das 30. Lebensjahr jahrlich um einige Zentimeter. Sie konnen in ihrer 
Jugend auBerordentlich kraftig sein, so daB sie sich nicht nur um ihrer GréBe 
willen auf Jahrmarkten und Ausstellungen zeigen, sondern auch ihre Krafte 
produzieren. Ihren Erzahlungen gegenitber mu8B man allerdings etwas miB- 
trauisch sein, da sie zum Renommieren neigen und ihre Phantasie auBerordent- 
lich lebhaft ist. Der groBte Teil dieser Riesen ist psychisch als infantil zu be- 
zeichnen (s. das Kapitel tiber Infantilismus). Die Gréfenzunahme betrifft 
nicht den Rumpf, sondern die Extremitaten. Die Beine und die Hande werden 
uber die Norm lang, so daB diese Menschen mit ihren lang herabhangenden 
Armen an die anthropoiden Affen erinnern. Bei diesen Menschen findet man im 
Réntgenbild die Epiphysenfugen noch bis in das 30. Lebensjahr offen, ein Be- 
weis dafiir, daB ein Langenwachstum noch immer vor sich geht. Viele dieser 
Riesen sind von Jugend auf impotent und sie stehen daher den Eunuchoiden, 
die Tandler in solche mit Hochwuchs und solche mit Fettwuchs einteilt, sehr 
nahe. Es gibt aber Riesen, bei denen in den ersten Jahren ihrer Mannbarkeit die 
Geschlechtsdriisen sehr stark funktionieren. Erst allmahlich bildet sich bei ihnen 
eine Impotenz aus. In vielen Fallen fehlen die sekundaren Geschlechtscharaktere 
vollkommen, in anderen ist eine Behaarung der Schamgegend vorhanden, da- 
gegen sind sie bartlos und die Achselhéhlen sind nicht oder nur sparlich be- 
haart. Die auBeren Geschlechtsteile sind meistens gut entwickelt (Fig. 92 u. 93). 
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Mit der Zeit bilden sich sehr ausgesprochene Verdnderungen am Skelet 
der Riesen aus, ebenso wie bei den Akromegalen entsteht bei den Riesen eine 
Kyphoskoliose. Dadurch gewinnt man den Eindruck, daB diese Riesen nicht 
mehr wachsen, sondern im Gegenteil kleiner werden. Aufer dieser Kypho- 
skoliose bekommen die meisten Riesen ein sehr ausgesprochenes Genu valgum, 
das auch die Eunuchoiden haben und das man auch bei den Akromegalen 
haufig finden kann. Dieses Genu valgum fiihrt Langer* auf die VergréBerung 


Fig. 92. Fig. 93. 


Riese Charles (nach Launois und Roy) mit ausgesprochenem Genu valgum. 


des Beckengiirtels zuriick und meint, daB die starke Verbreiterung des Beckens 
in Zusammenhang mit der anormalen Lange der unteren Glieder zu dem 
Genu valgum fihrt. Dieses Genu valgum kann sich beiderseits in gleicher 
Starke ausbilden oder ein Bein — wie bei dem Riesen Charles — kann starker 
betroffen sein, wie das andere. Dazu gesellt sich mit den Jahren eine immer 
starker werdende Muskelschwache, so daB diese Menschen kaum im stande 
sind, sich aufrecht zu erhalten. 

Viele dieser Kranken klagen in spateren Jahren iiber Kopfschmerzen und 
iiber Kopfdruck, wahrend Veranderungen am Augenhintergrund bei ilinen 


nicht auftreten. Je mehr Riesen man untersucht hat in den letzten Jahren, 
4g* 
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um so haufiger hat man im Rontgenbild eine VergréBerung der Sella turcica 
feststellen konnen. Auch an den Schadeln der Riesen, welche sich in den natur- 
historischen Sammlungen finden, hat man haufig eine stark erweiterte Sella 
turcica gefunden. 

Zwischen dem letzten Stadium der Kachexie, der groBen Muskelschwache 
und dem Riesenwuchs selbst schiebt sich vielfach ein Stadium ein, in dem sich 
die Zeichen der Akromegalie ausbilden. Solche Riesen zeigen dann am Ge- 
sichtsschadel die bekannten Symptome der Akromegalie: die Verlangerung des 
Gesichtsschadels, die Prominenz der Nase, den massigen unférmigen Unter- 
kiefer. Sie zeigen auch die typisch akromegalen Veranderungen an den Handen 
und FiiBen. Auch ein Stadium der hypophysdren Adipositas kann bei diesen 
Menschen auftreten, wie der Fall von Ettore Levi und Franchini** dies be- 
weist. Bei diesem Kranken hat Franchini auch einen ausgedehnten Stoffwechsel- 
versuch vorgenommen, doch scheinen mir die Resultate nicht sehr bedeutend. 
Sie ergeben eine Verminderung der Oxydationsvorgange im Kérper. Sie sind 
wohl zu beziehen auf den augenblicklichen Zustand von hypophysarer Adi- 
positas, in dem sich der 66jahrige Riese befand. An dieser Stelle soll ein 
Faktum beleuchtet werden, worauf auch Cushing hinweist. Wenn wir einen 
Riesen oder Akromegalen zu irgend einem Zeitpunkt untersuchen und wir 
einen Gigantismus oder eine Akromegalie feststellen, so ist damit nicht aus- 
gedriickt, daB der Kranke sich augenblicklich in einem aktiven Stadium be- 
findet, das wir ja auf einen Hyperpituitarismus beziehen. Die Veranderungen 
der Akromegalie und des Gigantismus sind formale, betreffen zum Teil das 
Skelet und bleiben als Wahrzeichen bestehen, wenn auch der ProzeB selbst 
zum Stillstand gekommen oder in sein Gegenteil umgeschlagen ist, in einen 
Dispituitarismus. Cushing hat, um diese beiden Zustande zu unterscheiden, 
eine Probe angegeben, u.zw. untersucht er einmal den Kohlenhydratstoff- 
wechsel, der ja bei der hypophysaren Adipositas und bei der experimentellen 
Entfernung der Hypophyse erhéht ist. Er stellt fest, ob nach Verabreichung 
gréBerer Mengen Traubenzucker eine alimentare Glykosurie vorhanden ist 
oder nicht. Ferner spritzt er 0-1 Extrakt vom Hinterlappen der Hypophyse ein 
und sieht zu, ob darnach bei Eingabe von 150—200 g Traubenzucker eine 
alimentare Glykosurie auftritt, da sowohl Borchardt wie Cushing eine Gly- 
kosurie nach Injektionen von Hinterlappenextrakt festgestellt haben. Beim Dis- 
pituitarismus tritt diese entweder gar nicht oder nur in geringem Mae auf. 
Cushing glaubte auch, mit Hilfe der Injektion von Vorderlappenextrakt fest- 
stellen zu kénnen, ob eine Insuffizienz des Vorderlappens besteht oder nicht. 
Es sollte namlich bei einer solchen Insuffizienz eine kurzdauernde Temperatur- 
erhoéhung auftreten. Er gibt aber selbst zu, daB® diese nicht konstant ist und 
auch bis jetzt nicht die Hoffnung, die er auf sie gestellt hat, erfiillt. Bei einem 
alten Akromegalen oder alten Riesen haben wir die Zeichen verschiedenster 
Stadien zusammen und vermischt vor uns, die des Gigantismus, der Akro- 
megalie, der Adipositas und der Kachexie, ohne daB wir, wie etwa bei den 
Ruinen einer Stadt durch die itbereinander gelagerten Schichten, feststellen 
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k6nnen, zu welcher Zeit die einzelnen Symptome entstanden sind und ob nicht 
zu einer gewissen Zeit zwei verschiedene Prozesse zugleich gespielt haben. 

Die Blutuntersuchung ergibt eine maBige Eosinophilie, ahnlich wie sie 
auch bei den Akromegalen teilweise gefunden worden ist. 


V. Der partielle Gigantismus. 


Unter dieser Bezeichnung versteht man eine Reihe verschiedenartigster 
Krankheitsbilder, die zum gréBten Teil nichts mit der Akromegalie und dem 
Gigantismus zu tun haben. Es sind verschiedentlich Falle beschrieben worden, 
bei denen von der Geburt an VergréBerungen einer. Kérperhalfte oder einer 
Extremitat, endlich auch nur einer Gesichtshalfte vorhanden waren. So in 
letzter Zeit von Kiilbs®*, Stier®® und Niemann’’’. Sieht man diese Kranken, so 
erimnern sie in keiner Weise an die Akromegalie oder den Gigantismus. Es 
handelt sich bei ihnen um eine angeborene Hypertrophie einer Kérperhalfte 
oder einer Extremitat, die alle Teile gleichmafig betrifft. Es werden aber atch 
unter angeborenem Riesenwuchs FaAalle mitgeteilt, bei denen nur ein cder zwei 
Finger einer Hand schon bei der Geburt vergréBert gefunden werden, die dann 
noch weiter iiber das Wachstum der anderen Glieder zunehmen. Es handelt 
sich dabei um eine Hyperplasie der Knochen und der Weichteile; so beschreibt 
Bibergeil** ein Kind, bei dem der Zeige- und Mittelfinger der linken Hand 
vergroéBert und deformiert war. Innerhalb von drei Vierteljahren war der 
Finger um 1 cm gewachsen. Der Finger wurde exstirpiert, weil er das Kind 
durch seine auBerordentlich abnorme GréBe, Dicke und Verbiegung sehr 
stark behinderte. Die Untersuchung ergab, daB alle Teile des Riesen- 
fingers, Weichteile und Knochen, in gleicher Weise am Wachstum beteiligt 
waren und da8 sich an dem proximalen Abschnitt der Nagel- sowie der Mittel- 
phalanx schon Knochenkerne vorfanden, die am Kontrollpraparat nicht zu sehen 
waren. Die Knorpelwucherungszone an der Epiphyse war sehr stark verbreitert, 
die Saulenzone wies starke Saulenbildung auf. Auch Wieland’? hat am FuB 
einen ahnlichen Befund erheben kénnen. Dieser Autor sowohl wie Bibergeil 
sind der Ansicht, daB es sich um eine ganz specifische, mit keiner anderen be- 
kannten Affektion des Skelets zu vergleichenden Krankheit handelt, und sehen 
den ProzeB fiir eine Steigerung der enchondralen Ossification an. Nach 
meiner Ansicht sind diese Stérungen als Mif®bildungen aufzufassen, die aber 
nichts mit den allgemeinen Erkrankungen der Akromegalie und des Gigantis- 
mus zu tun haben. Man sollte sie als partielle Hypertrophien bezeichnen. Da- 
gegen scheint es mir, daB es doch Falle eines echten partiellen Gigantismus 
gibt. Sie gehéren wahrscheinlich zu der groBen Gruppe der pluriglandularen 
Erkrankung. In einem solchen Fall, den ich sah, waren bei normaler Ko6rper- 
groBe und normaler Lange der Arme und Beine die Hande und FiiBe auBer- 
ordentlich vergréBert. Im Alter von 18 Jahren waren die Epiphysenfugen 
noch vorhanden. Die VergréBerung betraf nur das Skelet, wahrend die Weich- 
teile nicht an dem ProzeB teilgenommen hatten. AuBerdem war das Madchen 
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vollkommen unentwickelt, hatte keinerlei Behaarung in der Achselhohle und 
am Mons Veneris, hatte kindliche 4uBere Geschlechtsteile, einen infantilen 
Uterus, keine Menses und endlich eine Struma. Dazu kam dann noch ein 
typisch psychischer Infantilismus. Einen ahnlichen Fall hat Babonneyx’®* 
beschrieben, auch ein Fall von Mossé** ist hier zu erwahnen. In Babonneyx’ 
Fall fiel das Langenwachstum der Hande auf bei mittlerer KérpergroBe. Da- 
neben bestanden Kopfschmerzen, anfanglich Krisen von BewuBtlosigkeit 
und Erbrechen, Polyphagie und Polydipsie, keine Glykosurie, keine Hemia- 
nopsie, keine VergréRerung der Sella turcica, dagegen eine mafige Ver- 
gréBerung des Sinus frontalis. Babonneyx betont, daB es sich um 
keine eigentliche Akromegalie handelt, sondern nur um einzelne akromegale 
Symptome. Hier soll daran erinnert werden, daB bei den Mischformen der 
hypophysaren Adipositas und der Akromegalie auch nur einzelne akromegale 
Symptome zur Ausbildung kommen, wie die prominente Nase und der massige 
Unterkiefer, andere dagegen nicht beobachtet werden. Endlich soll darauf hin- 
gewiesen werden, daB diese Falle, wie ich das in meiner Arbeit iiber den 
Infantilismus schon betont habe, als pluriglandulare Erkrankungen aufzu- 
fassen sind. In dem von mir beschriebenen Fall sprach fiir diese Annahme die 
Erkrankung der Schilddriise, das Fehlen der Geschlechtsentwicklung und 
endlich die groBe Ahnlichkeit dieses Falles mit den von Claude und Bau- 
douin*”” beschriebenen Fallen von pluriglandularer Erkrankung. Diese beiden 
Autoren haben auch bei einem typischen Fall von Akromegalie eine solche 
pluriglandulare Erkrankung feststellen kénnen, sie fanden dort neben dem 
Adenom der Hypophyse eine VergréBerung der Thyreoidea, der Parathyreoidea 
und der Nebenniere. Die Feststellung einer pluriglandularen Erkrankung bei 
diesen Formen von partiellem Gigantismus gibt zwar bei dem vorlaufigen 
Stand der Dinge keine eindeutige Erklarung dieser Krankheit, bringt sie aber 
unserem Verstandnis naher. Wir miissen uns dann vorstellen, daB die Hyper- 
aktivitat der verschiedenen Driisen in gewissen Kérperteilen zum Ausdruck 
kommen, so die der Hypophyse durch das verstarkte Wachstum der Hande 
und FiiBe. Es kommt aber fiir gewOhnlich nicht zu einer Ausbildung der Akro- 
megalie, weil die tbrigen miterkrankten endokrinen Driisen antagonistisch 
wirken. 


Verlauf. 


Es ging frither die Annahme dahin, daB die Riesen ihre Korpergré8e bis 
zu der Zeit erreichen, in der auch normale Menschen aufhéren zu wachsen. 
Diese Anschauung ist widerlegt. Diese Menschen wachsen, solange die Epi- 
physenfugen offen sind. Meistens geschieht das bis iiber das 30. Lebensjahr 
hinaus. Darnach treten die Erscheinungen der Akromegalie auf. Doch kénnen 
dieselben auch ausbleiben. Der weitere Verlauf gestaltet sich bei Ausbruch der 
akromegalen Erscheinungen wie bei der Akromegalie. Die meisten Riesen er- 
reichen kein sehr hohes Alter, es gibt aber auch hier Ausnahmen, so z. B. der 
Fall von Levy und Franchini, der 66 Jahre alt war, als er beschrieben wurde. 
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Die Therapie ist in den Fallen, die einen Tumor der Hypophyse auf- 
weisen, die gleiche wie bei der Akromegalie. Fiir die iibrigen Falle gibt es 
keine Therapie bislang. Vielleicht empfiehlt es sich, bei ihnen Ovoglandol oder 
Testikelsubstanzen anzuwenden. 
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Der Infantilismus. 


Von Dr. G. Peritz, Berlin. 


Das Krankheitsbild, das wir unter dem Namen Infantilismus kennen, ist 
zuerst von Laségue und Andral beschrieben worden. Diese Autoren verstanden 
darunter Falle, in denen irgend ein somatisches oder psychisches Attribut der 
Kindheit in einem Alter, das nicht mehr das der Kindheit ist, fortbesteht, 
wahrend schon vorher Hirtz, Bailarger und Dancel Falle, die hierher gehéren, 
beschrieben haben. In Frankreich hat man sich wesentlich mit diesem Krank- 
heitsbild beschaftigt und hat darunter eine Entwicklungshemmung verstanden, 
die sowohi eine kindliche Psyche wie auch einen kindlichen kérperlichen 
Habitus aufweist. Trotzdem diese Definition eine verhaltnismaBig einfache ist, 
hat man sich tiber die verschiedenen Formen, die unter diesen Begriff zu rechnen 
sind, bis jetzt nicht einigen kénnen. In Frankreich hat man zwei verschiedene 
Gruppen des Infantilismus geschildert. Lorain hat im Jahre 1871 einen dystro- 
phischen degenerativen Infantilismus, der heute als Typ Lorain allgemeine 
Geltung gefunden hat, durch folgende Symptome charakterisiert: ,,Débilité, 
gracilité et petitesse du corps, sorte d’arrét de développement, qui porte plutdt 
sur la masse de l’individu que sur un appareil spécial.“ Mit diesem Typus 
haben sich dann eine ganze Anzahl Autoren beschaftigt, wie Joffroy, Bourne- 
ville und Sollier, Féré, Richer, Brouardel, Potain, Durey-Compte, Gérard, Carré 
u. a. Bei dieser Form sollen allgemeine Ursachen, hereditare Intoxikationen, wie 
Lues, Malaria, Pellagra, der Lymphatismus, zum Infantilismus fiihren. Brissaud 
aber und seine Schule wollen von diesem Infantilismus nichts wissen und 
anerkennen ihn nicht. Fiir sie ist der wahre Infantilismus ein Dysthyreoidismus, 
der auf einer Insuffisence thyréoidienne beruht. Man sieht, hier treten schon 
sehr starke Divergenzen auf, die sich gegenseitig keinerlei Konzessionen 
machen wollen. Am weitesten geht in dieser Beziehung Hertoghe. 

In Deutschland kommt Anton das Verdienst zu, auf dieses so interessante 
Krankheitsbild die Aufmerksamkeit gelenkt zu haben. Er hat von Anfang an die 
Grenzen des Infantilismus sehr weit gezogen und ich habe mich ihm im wesent- 
lichen in meiner Arbeit itber den Infantilismus im Jahre 1911 angeschlossen, 
wenn ich auch den Mongolismus als nicht zugehérig zum Infantilismus voll- 
kommen beiseite gelassen habe. Die Einteilung, die Avton seinerzeit gegeben 
hat, soll hier im folgenden abgedruckt werden, nicht nur aus historischen 
Griinden, sondern um dem Leser von vornherein einen Uberblick dariiber zu 
geben, wie verschiedene Formen zum Infantilismus zu rechnen sind. 
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I. Generelle Infantilismen: 
a) Infantilismus mit Myxédem und Kretinismus. 
b) Mongolismus. 
c) Infantilismus durch Fehlen oder durch Verkleinerung des Genitales. 
d) Infantilismus mit primarer Erkrankung anderer visceraler Driisen, ins- 
besondere der Nebennieren, der Thymus, der Bauchspeicheldrise. 
e) Infantilismus dystrophicus mit folgenden atiologischen Unterarten: 

1. Infantilismus bei GefaBaplasie (Infantilismus anangioplasticus). 

2. Infantilismus bei primaren Gehirnerkrankungen (einseitig oder 
beiderseitig). 

3. Infantilismus bei erblicher Syphilis. 

4. Infantilismus bei Alkoholismus und anderen Vergiftungen (Blei, 
Quecksilber u. s. w.) der Eltern. 

5. Infantilismus bei friihzeitig erworbenen anderweitigen Erkrankungen 
und Stoffwechselstérungen, wie Tuberkulose, Chlorose, Herzfehler 
(Pulmonalis und Mitralinsuffizienz), Pellagra und anderen Ende- 
mien. 

6. Infantilismus durch Verkiimmerung in schlechten hygienischen Ver- 
haltnissen und durch mangelhafte Ernahrung des Kindes. 


lj Patéietle. I nt aniahi soi em: 
a) Infantilismus, bestehend in Verkleinerung der Sexualorgane. 
6) Infantilismus mit Mangel im Gebiete des kardiovascularen Systems. 
c) Infantilbleiben der Stimme und der stimmbildenden Organe. 
d) Ausbleibender Haarwuchs (Fehlen des Bartes und der Pubes, aber auch 
der iibrigen Kérperhaare mit guten K6rperpropositionen). 
é) Reiner Infantilismus psychicus. 

In der gleichen Richtung wie Anton haben sich dann auch die Di Gaspero, 
Vogt und Hartmann bewegt. Vor allen Dingen verdanken wir di Gaspero eine 
genaue Kenntnis des psychischen Infantilismus. Diesen letzteren hat Santé 
de Sanctis, der sich mit dem Krankheitsbild ebenfalls in griindlicher Weise 
beschaftigt hat, selbst bei den Neurosen finden wollen und /anet hat in dieser 
Beziehung auf den geistigen Zustand der Hysterischen hingewiesen, bei denen 
sich sehr ausgepragte infantile Ziige finden lassen. Janet sagt am Schlusse 
seiner Untersuchungen: ,,Wer hat nicht hundertmal bei der Untersuchung von 
Hysterischen ausgerufen, da8 er ein groBes Kind vor sich habe.“ 

Wir werden aber dem historischen Bilde des Infantilismus nicht gerecht, 
wenn wir hier nicht W. A. Freunds und seiner Schiiler Arbeiten gedenken. 
Diese Betrachtung wird aber auch zeigen, wie sehr die Meinungen, was man 
unter dem Infantilismus zu verstehen hat, auseinandergehen. Freund ist von 
einer ganz anderen Seite zum Studium des Infantilismus gekommen, und zwar, 
wie er angibt, durch das Studium an dem allgemein zu kleinen sog. infantilen 
Becken und an Entwicklungsanomalien der weiblichen Genitalien. So hat er und 
Seine Schiiler und die Gynakologen im allgemeinen mit einziger Ausnahme von 
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Wolff, wenn sie vom Infantilismus reden, nur den Habitus asthenicus im Auge. 
Weder van der Velden, der im Handbuch der inneren Medizin von Mohr und 
Stdhelin in Gemeinschaft mit Freund das Kapitel des Infantilismus bearbeitet 
hat, noch Matthes in seiner Monographie beschreiben etwas anderes unter dem 
Namen des Infantilismus als den Habitus asthenicus. Dieser Richtung entgegen- 
gesetzt betrachten andere Forscher den Infantilismus als eine pluriglandulare 
Erkrankung. Ich habe schon oben Brissaud und seine Schiiler genannt. In Italien 
ist es Santé de Sanctis, Viola und Pende, die den Infantilismus als Folge einer 
pluriglandularen Erkrankung ansehen, in Deutschland hat neuerdings 
Staujjenberger diese Ansicht vertreten. Es ist aber bis jetzt generell weder 
fiir die Formen des Infantilismus, bei denen eine endokrine Driise erkrankt war, 
der Beweis erbracht worden, daB mehrere endokrine Driisen mitbefallen waren, 
noch ist bis jetzt v. Pende diese Beweisfithrung fiir den dystrophischen In- 
fantilismus gegliickt. Ich méchte hier gleich erwahnen, daB ich in einem Fall 
von hypophysarem Zwergwuchs, den ich mit Paul Frankel zusammen seziert 
habe und der infolge des Krieges noch nicht verdffentlicht ist, keinerlei Ver- 

Anderungen der Driisen mit innerer Sekretion mit Ausnahme der Hypophyse, 
die vollkommen in einen bindegewebigen Strang verandert war, gesehen habe. 

Falta vertritt in seinem Buch tiber die Erkrankungen der Blutdriisen einen 
ganz eigenartigen Standpunkt, den er auch durch keinerlei zwingende Griinde 
beweist, namlich den, daB nur der dystrophische Infantilismus gilt, wahrend 
-er die anderen Formen nicht anerkennt. 

Endlich mag noch erwahnt werden, daB Herter eine Form des Infan- 
tilismus beschrieben hat bei ganz kleinen Kindern, welche sich als eine gastro- 
-intestinale Stérung darstellt, und die man wohl besser als Fétalismus denn als 
‘Infantilismus bezeichnet. Gerade an diesen Herterschen Infantilismus mdchte 
ich ankntipfen, um die Frage zu beantworten, was wir denn unter Infantilismus 
zu verstehen haben. Wenn man unter Infantilismus den Zustand des Kind- 
‘bleibens versteht, so ist es eigentlich selbstverstandlich, da8 man nicht vom 
Kindbleiben sprechen kann zu einer Zeit, wo dem Alter nach das Subjekt, 
.das wir vor uns haben, noch ein Kind ist. Deswegen soll man eben von einem 
Infantilismus erst dann sprechen, wenn die normale Kindheit abgelaufen ist. 
Viele Autoren allerdings halten sich nicht an diese Grenze, weil sie der Meinung 
‘sind, daB es verschiedene Stufen des Infantilismus gibt, je nachdem der Still- 
-stand der Entwicklung friiher oder spater bei dem Kinde eingetreten ist. Jedes 
Alter soll seinen specifischen Infantilismus haben. Ich finde diesen Standpunkt 
aus zwei Griinden nicht berechtigt: 1. wissen wir beim Kinde, dessen Ent- 
-wicklung noch nicht abgeschlossen ist, nicht, ob der Stiilstand, den wir im 
Augenblick konstatieren, ein endgiiltiger ist und ob nicht, wie es haufiger ge- 
-schieht, die Kinder das Versaumte nachholen; 2. kann man nicht davon 
-sprechen, daB jedem Alter sein bestimmter Infantilismus zukommt, denn es 
macht den Eindruck, als ob alle Infantilen, die einer bestimmten Stufe an- 
gehéren, sich gleichmaBig bis zu einer bestimmten Stufe entwickeln, auf 
«der dann erst die Entwicklung Halt macht. 
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Der Infantilismus ist also der Zustand des Kindbleibens, auch in einer 
Lebensperiode, wo vom Kindsein nicht mehr die Rede sein kann. Wir miissen 
also, wollen wir den Infantilismus charakterisieren, nach den Merkmalen der 
Kindheit bei den an Infantilismus Leidenden suchen. Die Kindheit ist gekenn- 
zeichnet durch dreierlei: 1. durch das Wachstum bis zum Erreichen der 
normalen GréBe und des normalen Umfanges des erwachsenen Menschen, 
2. durch das Fehlen der Geschlechtsfunktion und 3. durch das psychische Ver- 
halten. : 

Das Hervorstechendste am Kinde ist das Wachsen. Wir verstehen nach 
Schlof unter dem normalen Wachstum eines jeden Organismus die artspecifische 
korrelative Vermehrung der Kérpermasse in bestimmten Zeitabschnitten. Diese 
Korrelation bezieht sich nicht nur auf das Formale, so daB die Verhaltnisse des 
Korpers zueinander feststehend sind, sondern bezieht sich auch auf das 
Stoffliche. Hertwig nimmt fiir das Wachstum drei voneinander unabhangige 
Faktorengruppen an, die er bezeichnet: 1. als Keimzelle, 2. als AuBenwelt und 
3. als Korrelationen, d. h. Wechselwirkungen zwischen den einzelnen Teilen 
des wachsenden Zellstaates. Bei dieser Gruppierung der einzelnen Faktoren 
scheint es mir, daB den Wachstumsreizen nicht diejenige Stellung eingeraumt 
ist, die ihnen zukommt. Hertwig rechnet sie unter die auBeren Bedingungen, 
wahrend Schlof die, gleiche Meinung hat wie ich. Schlof gibt daher folgende 
Gruppierung der Faktoren des organischen Entwicklungsprozesses an. 

1. Die Gruppe der komplizierten inneren Bedingungen, die alles umfaBt, 
was wir als Wachstumsanlagen im weitesten Sinne nehmen, also die Gesamt- 
heit der substantiellen und funktionellen (energetischen) Grundlagen fiir die 
individuelle, aber auch artspecifische Entwicklung; hier sind also auch die 
gegenseitigen Wechselwirkungen, die inneren Bedingungen im weiteren Sinne 
Hertwigs miteinbezogen. 

2. Die auslésenden Bedingungen, die Uberfiihrung der potentiellen in 
kinetische Wachstumsleistung; Wachstumsreize. 

3. Die zur Erhaltung der inneren Bedingungen und zur Fortdauer des 
eingeleiteten Vorganges notwendigen auSeren Bedingungen. 

Man hat also drei verschiedene Faktoren, die fiir das Wachstum aus- 
schlaggebend sind. Der erste Faktor stellt sich uns als Veranlagung dar, 
als ererbte Anlage, welche das Wachstum bestimmt. Damit ist nicht allein 
die GréBenzunahme gemeint, sondern iiberhaupt die Fahigkeit, die dem 
kindlichen Organismus gelieferten Stoffe zu assimilieren und zum Aufbau zu 
beniitzen. Es handelt sich also um die Konstitution, wenn wir darunter die 
angeborene, aber auch manchmal erworbene konstante Beschaffenheit des 
K6rpers verstehen, sich im Kampf um das Dasein zu erhalten und sich zu ver- 
gréBern. Demnach sind es zwei verschiedene Eigenschaften, die der Kon- 
stitution zukommen; einmal eine defensive, die darin besteht, sich gegen 
die A4uBeren Schadlichkeiten zu verteidigen, und dann eine offensive, die 
dahin zielt, den Organismus nicht nur zu erhalten, sondern auch zu vermehren. 
Diese Erklarung der Konstitution betrifft selbstredend die normale Konstitution. 
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Fassen wir den Konstitutionsbegriff aber im Sinne des Anormalen auf, 
wie es gemeinhin geschieht, so ist die Konstitution, die Beschaffenheit des 
Korpers, die ihn zur Erkrankung und zum schweren Verlauf der Krank- 
heiten besonders geeignet macht und die auf der anderen Seite verhindert, 
da8B die Vermehrung des K6érpers in regularer Weise verlauft. In diesem 
Sinne sind viele Wachstumsstérungen als Konstitutionsanomalien anzusehen. 
Doch mu8 man sich vor Augen halten, daB nicht jede Wachstumsstérung 
als Infantilismus aufzufassen ist, denn dann wiirde auch die Rachitis und 
die Chondrodystrophie als Infantilismus zu gelten haben. Umgekehrt ist man 
berechtigt, die Frage aufzuwerfen, ob jeder Infantilismus eine Konstitutions- 
anomalie in dem Sinne ist, daB durch die ererbte Anlage das Wachstum 
gestért wird. Der Mangel des Wachstums und der Tendenz, sich gleich- 
maBig zu vergréBern, braucht aber nicht auf einer angeborenen allgemeinen 
Anlage der gesamten Zellen zu beruhen, sondern kann z. B. auf den fehlenden 
- Wachstumsreizen basieren. Es bezieht sich die Fragestellung, ob jeder Infan- 
tilismus als Konstitutionsanomalie zu gelten hat, auch auf den ersten Teil 
der Definition des Konstitutionsbegriffes, d. h. der Bereitschaft zur Er- 
krankung. Wir werden auf diese Frage an einer anderen Stelle des naheren 
eingehen. 

Der zweite Faktor fir das Wachstum ist an den Wachstumsreizen zu 
sehen. Hier sind vor allen Dingen die Reize zu nennen, die wir als Pro- 
dukte der inneren Sekretion kennen. Wir wissen, da®B der Ausfall der 
Schilddriise, der Hypophyse und der Thymus im Experiment beim Tiere 
das Wachstum aufhebt und aus der Erfahrung wissen wir ferner beim 
Myxédem, daB Kinder, die an Myxédem leiden und denen wir Schild- 
driisenextrakt geben, zu wachsen beginnen und sogar die ihnen normal 
zukommende Groéf8e erlangen kénnen. Wir haben es also mit einer Substanz 
zu tun, die als Wachstumsreiz offensichtlich imponiert. Mit dem Hypo- 
physenextrakt ist ein ahnlicher Erfolg noch nicht erzielt worden. Dagegen 
kennen wir in der Akromegalie eine Erkrankung, bei der die Hyperfunktion 
des Vorderlappens der Hypophyse zu einem vermehrten Wachstum fiihrt, also. 
auch die Hypophyse stellt ein Produkt dar, welches als Wachstumsreiz wirkt. 
Wenn wir nun die Fahigkeit zu wachsen als eines der hauptsachlichsten Kenn- 
zeichen des Kindes betrachten, so muB diejenige Form, bei der der Wachstums- 
reiz weit iiber das kindliche Alter hinaus in Tatigkeit bleibt, als eine besonders 
charakteristische Form des Infantilismus gelten. Man kann diese Form wohl 
als den materiellen Infantilismus bezeichnen. Diese Form beruht aber nicht 
allein auf einer Hyperfunktion der Driisen, welche wachstumsreizende Sekrete 
liefern, sondern auch darauf, daB Substanzen mangeln, welche den Wachstums- 
reiz ziigeln. Mit dem Eintritt der Pubertat, dem Beginn der Genitaldrtisen- 
funktion hort die Wirkung der Wachstumsreize auf. Der Mangel der Ge- 
schlechtsdriisen bedingt also auch eine Fortdauer des Wachstums, weil die 
Hemmung des Wachstumsreizes fehlt, er fiihrt daher auch zu einem materiellen 
Infantilismus. 


680 Georg Peritz. 


Auch der Mangel des Wachstumsreizes fiihrt zu einem Infantilismus, es 
bleiben dann vollkommen die kindlichen Formen erhalten, wie sie etwa der 
GroBe eines Kindes von 8—10 Jahren entsprechen. Diesen Typ wird man am 
besten als einen rein formalen Infantilismus bezeichnen: Erhaltung der kind- 
lichen Statur. 

Den dritten Faktor fiir das Wachstum stellen die AuBeren Bedingungen 
dar. Zu den auBeren Wachstumsbedingungen gehéren die Faktoren: Nahrung, 
Luft, Licht und Warme. Als den hauptsdchlichsten Faktor wird man wohl 
stets die Ernahrung anzusehen haben. Nach Schlof kann die Ernahrung aus 
zwei Griinden behindert sein: 

1. Die Ernahrungsbehinderung kann véllig auBerhalb des Organismus 
liegen, bedingt durch ungeniigende Zufuhr oder ungentigendes Vorhandensein 
der Nahrung; beim Saugling vielleicht durch geringe Ergiebigkeit der Brust 
oder zu knappe Darreichung bei kiinstlicher Ernahrung; sie kann aber auch 
durch den Organismus selbst bedingt sein, der entweder nicht gentigend 
Nahrung einnehmen resp. behalten kann (z. B. Atresia oesophagie, Pyloro- 
spasmus etc.) oder nicht geniigend verdauen und resorbieren kann (Ver- 
dauungsstérung, Resorptionsstérung) oder endlich die resorbierte Nahrung 
nach weiterer Verarbeitung nicht assimilationsfahig zur Zelle hinschafft. Also 
auf diesem ganzen komplizierten Wege kann es zur Ernahrungsstérung 
kommen, die dann vom Standpunkt des hungernden Organismus als auch des 
Beobachters als Ernahrungsstérung imponiert. 

2. Die Ursachen der Unterernahrung kénnen in der Zelle selbst liegen, 
insofern sie nicht im stande sind, das assimilationsfertige Material auizu- 
nehmen, normal zu verarbeiten, einen Teil zu assimilieren, den anderen aus- 
zustoBen (Ernahrungsinsuffizienz). Die Insuffizienz kann sowohl angeboren, 
voriibergehend oder dauernd sein. 

Demgemaf8 kennen wir auch Formen des Infantilismus, bei denen ein 
formaler Infantilismus entsteht durch den Mangel AuBerer Bedingungen. Sie 
sind unter dem Sammelnamen des ,,Dystrophischen Infantilismus“ zusammen- 
gefaBt worden. Die Untersuchungen von Adbderhalden, Osborn und Lajayette- 
B. Mendel haben gezeigt, daB im Eiwei8 gewisse AminosAuren vorhanden 
sein miissen, ohne welche ein Wachstum nicht méglich ist, als solche charak- 
terisiert Lajayette-B. Mendel das Tryptophan und das Lysin. Diese beiden 
K6rper sind ohne Frage als Bausteine beim Wachstum des Kérpers notwendig. 
Fin Tier, das ohne diese beiden Stoffe ernahrt wird, wachst nicht nur nicht, 
sondern nimmt ab. Durch Zusatz von Tryptophan allein wird der Abfall 
gehemmt, es erfolgt Stillstand. Das Wachstum aber erfolgt dann erst wieder, 
wenn man auch Lysin zufigt. Wie Aron sich ausdriickt, kann ein normales 
Wachstum nur vor sich gehen, wenn das Nahrungsgemisch alle fiir den 
Gewebsaufbau notwendigen einfachen Bausteine in der erforderlichen Menge 
und einer fiir den K6rper assimilierbaren Form enthalt. 

Auch eine zweite Substanzgruppe hat sich als wesentlich fiir das 
Wachstum ergeben. Nach den Versuchen von Stepp fiihrt der Mangel von 
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Lipoidsubstanzen dazu, daB die Tiere nicht nur nicht wuchsen, sondern zu 
grunde gingen. 

Dagegen mu8 auf einen Irrtum aufmerksam gemacht werden. Es ist die 
Auffassung weit verbreitet, daB bei beschrankter Nahrungszufuhr nichts fir 
den Korperaufbau verwendet werden kann. Nach Aron kénnen, wenn die ge- 
samte Nahrstoffzufuhr beschrankt ist, die Wachstumsprozesse nicht mehr in 
den normalen Bahnen verlaufen, auch wenn alle notwendigen Baustoffe in der 
Nahrung enthalten sind. Auch bei weitgehender Nahrungsbeschrankung 
stockt, wenigstens im Beginn, das Wachstum nicht. Allerdings wachsen nur 
einzelne Teile des Kérpers noch, d. h. vermehren ihre Mafe und entwickeln 
sich weiter, vor allem das Skelett und das Gehirn; dafiir wird das Fettdepot 
zum grdBten Teil eingeschmolzen, unter Umstanden auch die Masse der 
Muskulatur vermindert. Der Kérper verliert durch diese Art des Wachstums 
seine normalen Proportionen: auBerlich, indem er an Lange und Hohe zu- 
- nimmt, aber abmagert, in seiner chemischen Zusammensetzung, indem er Fett 
verliert, eventuell auch Muskeleiweif8 einbii®t, aber Asche und Knochenprotein 
ansetzt. Der Kérper wachst dysproportional oder, wie Variot und Lascoux es 
ausdriicken, es kommt zu einer Dissolution des staturalen und ponderalen 
Wachstums. Aus alledem geht also hervor, daB die Nahrungsbeschrankung 
allein nicht geniigt, um eine Wachstumshemmung herbeizufihren, dafiir 
sprechen auch die Versuche von Steinitz sowie von Czerny und Steinitz, die 
auf Grund der Ergebnisse ihrer Analysen an einer Anzahl ernahrungsgestérter 
Sauglinge die Ansicht vertreten, daB es auf rein alimentarem Wege nicht 
mdglich ist, den Korper, abgesehen von Fett, irgendeines fiir seine Funktion 
wichtigen Bestandteiles zu berauben und da der K6rper zu geringe Zufuhr 
einer Nahrungskomponente nicht mit Verarmung an dieser beantwortet, 
wahrend im ibrigen Wachstum weiter stattfindet, sondern seine Zusammen- 
setzung unverandert bleibt. Daraus ergibt sich soviel mit Sicherheit, daB der 
dystrophische Infantilismus nicht allein durch auBere soziale Bedingungen 
herbeigefiihrt werden kann (in dem Sinne spricht sich auch neuerdings 
Pjaundler aus), sondern daB in irgendeiner Weise eine Schadigung ent- 
weder der wachsenden Gewebe, also der Faktoren, die Schlof unter Nr. 2 
anfiihrt, eintreten muB oder aber im Kérper selbst die fiir den Aufbau not- 
wendigen Stoffe durch irgendeinen chemischen ProzeB eliminiert werden, die 
von Schlof unter Nr. 1 angegeben sind. Ich habe bei dem auf Lues beruhenden 
dystrophischen Infantilismus darauf hingewiesen, daB er wahrscheinlich durch 
Lipoidverarmung zu stande kommt, denn wir wissen, wie ich gezeigt habe, 
daB die Luestoxine eine groBe Affinitat zu den Lipoiden haben, sich mit ihnen 
wahrscheinlich binden und aus dem Kérper dann entfernt werden. Auf diese 
Weise wiirde dem Kérper das fiir ihn so notwendige Lipoid ermangeln. Die 
Folge davon ware der Stillstand des Wachstums und die Ausbildung des In- 
fantilismus. 

Als zweites Charakteristicum fiir die Kindheit gilt die fehlende Funktion 
der Geschlechtsdriisen. Erst mit der Reifung des Kérpers tritt die Geschlechts- 
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driise in Funktion, u. zw. wahrscheinlich nicht nur die 4uBere Drise, sondern 
auch das innere Sekret. Zwei Momente sprechen dafiir: 1. die Veranderung 
der Psyche mit Eintritt der Funktion der Geschlechtsdriise und 2. das 
Aufhéren des Wachstums mit beginnender Reifung. Die Wechselwirkungen, die 
zwischen den endokrinen Wachstumsreizen (Hypophyse, Schilddriise, Thymus) 
und den Sekreten der Geschlechtsdriisen bestehen, sind auBerordentlich inter- 
essant. Wir wissen aus der Pathologie der Hypophyse, daB die Hyperfunktion 
dieser Driise zu einem Aufhoren der Funktion der Geschlechtsdriisen fihrt. 
Die Akromegalen werden impotent, ebenso tritt bei der hypophysaren 
Adipositas eine Funktionslosigkeit der Keimdriisen ein. Es ist das zwar 
nicht immer sogleich im Beginn der Erkrankung der Fall, aber die 
Impotenz tritt friiher oder spater in allen Fallen auf. Zwischen Keim- 
driise und Hypophyse besteht eine Wechselwirkung, eine gegenseitige Beein- 
flussung. Wir wissen, daB das Adenom der Hypophyse, welches mit einer 
Hypersekretion des Vorderlappens verbunden ist, aber auch durch andere Ge- 
schwiilste des Vorderlappens, wie z. B. der von Pick beschriebene Tumor, 
der wesentlich aus basophilen Zellen des Hypophysenvorderlappens bestand, 
zu einer Atrophie der Keimdriisen und zum Sistieren ihrer Funktion fiihren 
kann. Auf der anderen Seite hat die Operation und die Entfernung des Hypo- 
physentumors gezeigt, da8 auch nur bei teilweiser Exstirpation des Vorder- 
lappentumors die Keimdriisen wieder regelrecht ihre Tatigkeit aufnehmen 
kénnen; man kann also daraus schlieBen, daB eine VergréBerung des Vorder- 
lappens zu einer Stérung der Keimdrisenfunktion fithrt. Ferner ist von Erd- 
heim und Stumme festgestellt worden, daB bei Schwangeren eine VergréBerung 
der Hypophyse auftritt, die zuriickzufiithren ist auf eine Vermehrung der 
Hauptzellen, die sich in sog. Schwangerschaftszellen umbilden. Nach der 
Geburt des Kindes tritt ein rascher Riickgang der Hypertrophie ein. Man wird 
wohl nicht fehlgehen, wenn man annimmt, daB wahrend der Schwangerschaft 
das Darniederliegen der Eierstockfunktion die gesteigerte Hypophysentatig- 
keit verursacht. Tandler und Grof haben dann auch darauf hingewiesen, daB 
die Gesichtsveranderungen bei den Schwangeren ganz auffallende Ahnlich- 
keit mit denen bei der Akromegalie haben; vor allem die Plumpheit der Ge- 
sichtsweichteile und der Extremitaten am Ende der Graviditat fithren sie auf 
die Hyperfunktion der Hypophyse zuriick. Auch Stumme macht darauf auf- 
merksam, daB sich in der Schwangerschaft oft akromegalieahnliche Ver- 
dickungen an Nase, Lippen und Handen finden, die er wieder als Ausdruck 
einer Hypersekretion der Hypophyse ansieht. SchlieBlich haben auch Fischer, 
Tandler und Grof gezeigt, daB nach Kastration eine VergréBerung der Hypo- 
physe sich bemerkbar macht, wobei auch mikroskopisch eine Vermehrung der 
eosinophilen Zellen sich feststellen 1ABt. 

Aus diesen Betrachtungen geht hervor, daB der Mangel der Keimdriisen- 
funktion nicht nur rein Au®erlich als Zeichen der Kindheit anzusehen ist, 
sondern daB er auch eine ganz bestimmte Form des Kindbleibens, also des 
Infantilismus bedingen mu8. Ich habe schon weiter oben darauf hingewiesen, 
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daB es dann zu einem materiellen Infantilismus kommt, nicht weil die Wachs- 
tumsreize gesteigert sind, sondern weil das hemmende Moment fehlt, das von 
den Sekreten der Geschlechtsdriisen ausgeht und das das Wachstum ziigelt. Der 
Dysgenitalismus ist daher ein echter Infantilismus, weil er als Charakteristica 
den Mangel der Geschlechtsdriisenfunktion und das dauernde Wachstum aller 
Teile des Organismus in korrelativer Weise zeigt. 

Als das dritte Charakteristicum der Kindheit ist die physiologische 
Ubererregbarkeit des kindlichen Nervensystems anzusehen und das gesamte 
psychische Verhalten. Mit Beginn der Pubertat wird aus der kindlichen 
Psyche die des Erwachsenen. Der Einflu8, den die Keimdriisen auf den 
Organismus ausiiben, macht sich auch hier geltend. 

Wollen wir die Psyche der Infantilen richtig beurteilen, so miissen wir 
uns das psychische Verhalten des Kindes vor Augen halten. Der Vergleich 
wird uns dann zeigen, wie vornehmlich der psychische Infantilismus den ver- 
_ schiedenen Typen Farbe gibt und ihre Zusammengehorigkeit beweist. 

Die Pulsfrequenz beim Kinde ist erheblich vermehrt. Es 1a8t sich kein 
Grund in der Herzdynamik und der Blutmenge finden, warum die Pulszahl 
beim Kinde gesteigert ist. Wahrscheinlich handelt es sich hier um direkte 
Einfliisse des Nervensystems auf Herz und GefaBe. Beim Kinde sind die 
Hemmungsapparate noch nicht geniigend ausgebildet. In Hinsicht auf das 
Herz tritt also die Einwirkung des Vagus zuriick und dafiir herrscht der Sym- 
pathicus, d. h. um mich eines Ausdrucks von Kraus zu bedienen, die Kinder 
sind sympathicotrop, nicht aber vagotrop. Auch hier macht sich die Pubertat 
geltend. In dieser Zeit beginnt die Pulsfrequenz abzunehmen und die Norm 
des Erwachsenen zu gewinnen. In dieser Zeit sinkt auch der Ruhewert des 
Gasstoffwechsels herab, u. zw. noch unter die Norm beim Erwachsenen. Die 
Herrschaft des GroBhirns auf den Sympathicus driickt sich darin aus. Es 
bildet sich ein ausgedehnter Hemmungsapparat aus, der dann beim Erwach- 
senen die Vorherrschaft hat. 

Auch die kindliche Psyche hat bekanntlich seine eigene Farbung. Als 
hervorspringendes Hauptmerkmal kann man auch hier eine vollkommen andere 
Art der Reaktion feststellen, als beim Erwachsenen. Es besteht eine physio- 
logische Ubererregbarkeit. Nachdem sich die Sehnenphanomene und die tibrigen 
Reflexe ausgebildet haben, sind sie in den ersten Lebensjahren tiber die Norm 
gesteigert. Auf Reize aller Art besteht eine verstarkte Reaktion, die sich bis 
zur Schreckhaftigkeit steigert. Diese Schreckhaftigkeit beginnt schon nach 
Verlauf der ersten sechs Monate, sobald die Kinder anfangen, die Reize der 
AuBenwelt wahrzunehmen. Anfangs 4uBert sie sich in lebhaftem Zusammen- 
zucken, sobald starkere Licht- oder Schalleinwirkungen das Kind treffen, als 
es gewohnt ist. Spater aber wird diese Schreckhaftigkeit deutlich, wenn es 
neuen Erscheinungen gegeniibertritt, die es bis dahin noch nicht gesehen hat. 
Aus dieser Schreckhaftigkeit entsteht die Angstlichkeit, Furchtsamkeit und Ab- 
hangigkeit der Kinder. Sie suchen Schutz bei den Erwachsenen, bei ihrer 
Pflegerin und Mutter, hinter deren Schiirze sie sich verstecken. Die Schreck- 
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haftigkeit fallt aber beim Kinde besonders deswegen in die Augen, weil auch 
hier der Hemmungsapparat noch nicht ausreichend funktioniert. Dadurch 
kommt es zu abnormen Reaktionen. Der Reiz bleibt nicht auf die ihm vor- 
geschriebenen Bahnen beschrankt, sondern breitet sich iiber das ganze Central- 
system aus. In ahnlicher Weise kommen auch bei anderen Affekten derartige 
allgemeine Reaktionen vor, besonders bei Zornausbriichen, die sich an kleinste 
Anlasse anschlieBen; diese Vorgange sind ja allgemein bekannt und brauchen 
nicht noch besonders geschildert zu werden. Es mag nur darauf aufmerksam 
gemacht werden, daB es direkt zu Wutkrampfen bei abnorm erregbaren Kindern 
kommen kann. 

Eine andere Seite der geringen Ausbildung der Hemmungsapparate macht 
sich in der geringen Konzentrationsfahigkeit der Kinder geltend. Sie vermogen 
ihre Aufmerksamkeit nicht auf die Dauer auf einen Gegenstand zu richten und 
sind auBerordentlich leicht ablenkbar. Alle Dinge, die ihnen in die Augen 
kommen, wollen sie haben, mit denen wollen sie sich beschaftigen, um bald 
wieder anderen Gegenstanden und Spielzeugen sich zuzuwenden. Auch der 
andauernde Rededrang der Kinder gehért wohl hierher. Sind einmal die 
Sprachwerkzeuge in Tatigkeit getreten, so reden sie alles hin, was ihnen ein- 
fallt. Dabei spielen die verschiedensten Vorstellungen und Einfalle durch- 
einander, A4hnlich wie man das bei manisch Erregten zu sehen bekommt. Sie 
kommen vom Hundertsten ins Tausendste und verbinden die wunderlichsten 
Dinge miteinander. So entspringt vielfach daraus die Lust zum Fabulieren. 
Dieser Hemmungslosigkeit der Sprachcentren geht parallel eine gleich in den 
ubrigen Centren des GroBhirns; sie fiihrt zu der lebhaften Phantasietatigkeit 
der Kinder, die ja nicht die hdéhere Art der Phantasie des erwachsenen 
Kiinstlers darstellt, sondern mehr die lebhafte Reproduktion der Dinge, die 
es wahrend seines kurzen Daseins bis dahin erlebt hat. Nur daB auch hier 
wieder sich Verkniipfungen und Verbindungen einstellen, die nur méglich 
sind, wenn eine hemmende Korrektur fehlt. Dabei macht sich besonders deutlich 
das Fehlen des hemmenden Prinzips beim Kinde in der Art seiner Phantasie- 
leistung bemerkbar. Das Kind liebt es, zu vergréBern und zu verkleinern. Tritt 
bei kleineren Kindern mehr das Vagieren und Herumschweifen der Phantasie 
in den Vordergrund, so sieht man bei alteren Knaben vornehmlich die Vor- 
liebe am Extravaganten, AuBergewéhnlichen, wobei dann die Lust, eine Rolle 
zu spielen, stark hervortritt. Doch soll hier keine ausfithrliche Auseinander- 
setzung dieser verschiedenen kindlichen Charakterziige gegeben werden. Es 
kommt nur darauf an, zu zeigen, wie gering beim Kinde der psychische Hem- 
mungsapparat ausgebildet ist, wie im wesentlichen das Momentane, die 
regellose Tatigkeit der Psyche vorherrscht. 

Eine weitere Eigenschaft des Kindes, die in den letzten Jahren vielfach 
betrachtet und besprochen worden ist, ist die Suggestibilitat. Das Kind ist bei 
weitem starker Erinnerungstauschungen ausgesetzt als der Erwachsene. Es 
mag das einmal daran liegen, daB Kinder noch weniger als Erwachsene ge- 
wohnt sind, genau und scharf zu beobachten. Dann aber tritt auch wohl hier 
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bei der Aufgabe zu reproduzieren wieder die Phantasie des Kindes aushelfend 
ein, um die Liicken der Beobachtung oder die Spuren des schnellen Vergessens 
zu verdecken. Hier kommt vielleicht also auch schon wieder der noch nicht 
ausgebildete Hemmungsapparat zum Vorschein. Noch starker aber beobachtet 
man das, wenn man durch bestimmte Fragen im Kinde die Erinnerungs- 
tauschungen in ganz bestimmter Richtung hervorruft. Der geringe Wider- 
stand gegeniiber dem EinfluB der fragenden Person erzeugt eben die beim 
Kinde so bekannte Suggestibilitat. Wie stark diese ist, bewiesen die Versuche 
Binets. Er zeigte, wie die Art des Fragens und des Verhérs einen Einflu8 auf 
die Antworten ausiibt. Je eindringlicher man das Kind fragt, je mehr man 
die Richtung betont, in der man die Antwort wiinscht, umso starker werden 
die Erinnerungstauschungen, umso gréBer die Irrtiimer bei der Reproduktion 
von Gehértem oder Gesehenem. Binet demonstrierte das in der Weise, daB 
er Kindern verschiedene, schnell einpragbare Gegenstande zwélf Sekunden vor- 
_ hielt und sie sich einpragen lieB. Dann priifte er in der Weise, daB er mittels 
gedrucktem Fragebogen nun die Kinder examinierte, u. zw. in drei ver- 
schiedenen Arten. Einmal, indem er bloB in bestimmter Richtung fragte, wie 
das oder jenes war, dann in einer zweiten Reihe, indem er nun schon eine 
gewisse Suggestion ausiibte, also Fragen wie: hatte die Miinze nicht ein Loch? 
oder war die Marke, die ich zeigte, ungestempelt? SchlieBlich aber bei der 
dritten Form wahlte er eine starke Suggestion, die Binet in der Weise zu er- 
zielen suchte, daB er irgend eine falsche Annahme einfach voraussetzte und 
daran seine Fragen kniipfte, wie z. B.: bei einem Brustbilde eines Mannes, der 
keinen Hut trug, fragte er, wie sieht der Hut aus, den der Mann auf dem 
Kopfe trug. Es ergab sich, daB bei der ersten Art der Fragestellung auf 8-1 
richtige Antworten nur 2°9 Irrtiimer vorhanden waren, bei der zweiten war das 
Verhaltnis 8-09 zu 4:9 und bei der dritten waren 7°9 Fehler und nur 5:09 
richtige Antworten. Man sieht auch daraus, wie gering die Widerstandskraft 
beim Kinde ist. 

Es ist dann noch die Art der Assoziation beim Kinde verschieden von der 
des Erwachsenen. Die ganze Art des Kindes, bei dem das rein Erlebte im 
Vordergrund steht, bei dem auch der Egoismus im weitesten Sinne noch durch 
nichts gehemmt ist, mag wohl hier fiir den Unterschied verantwortlich zu 
machen sein. Ziehen, der sehr eingehende Untersuchungen hieritber angestellt 
hat, findet bei den Kindern im zweiten Kindesalter als Antwort auf die ge- 
gebenen Reizworte auffallend oft Individualvorstellungen mit raumlicher und 
zeitlicher Fixierung; kommen Erklarungsassoziationen vor, so sind sie sub- 
jektiv gefarbt. Nach ihm nimmt der Prozentsatz der rein individuellen Asso- 
ziationen mit dem zunehmenden Alter stets ab. Das Kind beginnt allmahlich 
in demselben Umfange und Ausmafe in Allgemeinbegriffen zu denken und 
zu assoziieren, wie der Erwachsene, das abstrakte Denken geht immer leichter 
und intensiver vor sich, die ,,Verschiedenheit zwischen dem Kinde und 
dem Erwachsenen im Gegensatz von Individual- und Allgemeinassoziationen 
tritt ganz erstaunlich hervor. Wahrend Erwachsene in etwa 80°/, derart 


692 Georg Peritz. 


reagieren, daB das Reizwort selbst eine Allgemeinvorstellung und diese wieder 
eine solche nach sich zieht, herrscht beim Kinde ein genau entgegengesetztes 
Verhalten, das Ma8 dieses Uberwiegens ist ein absolutes und von erstaunlicher 
GréBe. In diesem Punkte ist die Ideenassoziation des Kindes toto coelo von 
der der Erwachsenen verschieden.“ 

Je mehr das Kind sich der Pubertat nahert, umsomehr tritt dieses kind- 
liche hemmungslose Verhalten zuriick und das hemmende Moment vor. Wahrend 
der Pubertat kénnte man direkt aber von einem Kampf dieser beiden Prinzipien 
sprechen. Das sympathicotrope Prinzip kampft mit dem vagotropen um den 
Vorrang. Zwei verschiedene Ich sind es, einmal das leicht erregbare, und 
zweitens das stark gehemmte. Und so kommt es, daB in jener Zeit der Mensch 
einen au®erordentlich widerspruchsvollen Eindruck macht, weil sich an ihm 
bald diese, bald jene Seite zeigt, und weil dies In-die-Erscheinung-Treten voll- 
kommen abrupt vor sich geht. Diese Entwicklung ist eng verkniipft mit der 
Reifung der Keimdriisen. Ihnen mu8B man hier den entscheidenden EinfluB 
zuerkennen. Je langer diese Reifung ausbleibt, um so langer bleiben die 
Menschen Kinder, und da, wo sie ganz ausbleibt, bleiben die Menschen ihr 
Leben lang infantil. Mir scheint, daB hierin das Hauptproblem des ganzen 
Infantilismus liegt, und die verschiedenen Formen, die wir beobachten, unter- 
scheiden sich im wesentlichen darin, ob wir es mit einem primaren oder 
sekundaren Ausbleiben der Reifung der Keimdriisen zu tun haben. In dem 
einen Fall haben wir einen sekundaren Dysgenitalismus vor uns, im anderen 
einen primaren. Man hat sich bis jetzt immer an die 4uBere Form, an den 
kindlichen formalen Habitus gehalten. Will man den Dingen aber auf den 
Grund gehen, so mu8 man doch, wie mir scheint, die Hauptmomente, die beim 
Kindsein in Betracht kommen, herausschalen und diese reprasentieren sich als 
Wachstumsenergie auf kérperlichem Gebiete, als Hemmungslosigkeit und 
physiologische Spasmophilie, um diesen Ausdruck von Soltmann zu ge 
brauchen. Sie charakterisieren sich ferner durch den Mangel der Keimdriisen- 
funktion, bei deren Eintritt die Sachlage sich mit einem Schlage Andert. 

Wir haben also als Charakteristica fiir die Kindheit das Wachstum, das 
Fehlen der Funktion der Keimdriisen und die kindliche Psyche bezeichnet. 
Nun liegen die Dinge aber nicht einfach so, daB es durch das Fehlen einer 
ganz bestimmten Komponente zur Stérung des Wachstums, zum Ausbleiben 
der Geschlechtsdriisenentwicklung und zum Erhaltenbleiben der kindlichen 
Psyche kommt und damit zu einem einheitlichen, ganz fest umrissenen Bild 
des Infantilismus, sondern wir sahen, daB ganz verschiedene Faktoren in Tatig- 
keit treten kénnen, um eines der vielen Bilder des Infantilismus zu erzeugen. 
Wir kénnen eigentlich sagen, daB im Mittelpunkt des ganzen Bildes von 
seiten des Koérpers die Wachstumserscheinungen stehen. Sie sind es, welche 
dem Infantilismus die starksten Ziige aufdriicken. Halt das Wachstum iiber 
die normale Zeit an, so erhalten wir eine andere Form des Infantilismus, die 
wir als materiellen Infantilismus bezeichneten, als wenn das Wachstum friih- 
zeitig durch irgend einen Faktor zum Stillstand kommt. Dann sprachen wir 
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von einem formalen Infantilismus. Hier kénnen die verschiedensten Ursachen 
wirksam sein; hauptsachlich Mangel in der Zellanlage und Versagen der 
Wachstumsreize, wahrend die dritte Komponente, die das Wachstum bestimmt, 
wohl nicht vorwiegend bei der Hervorbringung des Infantilismus beteiligt ist, 
denn wir konnten darauf hinweisen, daB schlechte 4uBere Bedingungen, un- 
genigende Nahrung zwar ein temporares Zuriickbleiben{verursachen, nicht 
aber die Entwicklung vollstandig inhibieren. Man kann also annehmen, daB 
zwei atiologische Momente zu den infantilen Wachstumserscheinungen fiihren: 
1. die allgemeine Schwache der Zellanlage, so daB den Zellen die Fahigkeit 
fehlt, sich zu vergréBern und zu vermehren, und zweitens der Mangel der 
Wachstumsreize, welche die den Zellen innewohnende Wachstumsenergie aus 
einer latenten in eine kinetische tiberfithren. Als die hauptsachlichsten Centren, 
von denen diese Wachstumsreize ausgehen, sind die Hypophyse und die 
Schilddriise anzusehen. Es ist bis jetzt nicht klar, ob wir es hier mit 
- Hormonen zu tun haben, die von der Schilddriise sowohl wie von der 
Hypophyse gesondert geliefert werden, und die nun jedes in seiner Art 
wirken, denn man miiBte auch annehmen, daB die Thymus ein 4Ahnliches 
Hormon liefert, da nach Exstirpation der Thymus ebenfalls das Wachstum 
gestért wird. Mdoglicherweise liegen die Dinge so, daB diese drei Driisen 
untereinander eng zusammenhangen und einander gegenseitig beeinflussen, daB 
aber nur eine von den Driisen das wirkliche Hormon liefert, das fiir das 
Wachstum bestimmend ist. Die Méglichkeiten, wie die anderen Driisen dann 
mitarbeiten, sind sehr zahlreich. Diese Méglichkeiten hier zu diskutieren, 
wiirde zu weit fiihren. Daf® aber eine derartige gegenseitige Beeinflussung 
vorliegt, beweist auch der EinfluB, den die Geschlechtsdriisen auf das 
Wachstum ausiiben. Hier handelt es sich nicht um férdernde Eigenschaften, 
sondern um hemmende. 

Wir haben diese Betrachtung angestellt, um zu zeigen, wie schwierig eine 
Einteilung und Gruppierung der einzelnen Formen des Infantilismus ist und 
daB die Einteilung in einen formalen und materiellen Infantilismus wegen 
ihrer Einfachheit zwar sehr verlockend ist, daB aber bei der Vielgestaltigkeit 
der Faktoren, welche die Entstehung eines Infantilismus herbeifiihren kénnen, 
diese Klassifizierung uniibersichtlich wiirde und zu Wiederholungen fihren 
miiBte. Ich werde daher wieder die Einteilung und Gruppierung wahlen, der 
ich in meiner ersten Arbeit iiber den Infantilismus gefolgt bin. 


A. Infantilismus auf der Grundlage einer Erkrankung 
der Driisen mit innerer Sekretion. 


I. Dysthyreogener Infantilismus. 
II. Hypophysarer Zwergwuchs. 
III. Dysgenitalismus. 
IV. Der Infantilismus auf Basis einer pluriglandularen Erkrankung. 
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B. Der dystrophische Infantilismus. 
I. Status thymicolymphaticus. 
II. Der dystrophische Infantilismus als Folge von Infektionskrank- 
heiten. 
Ill. Der Infantilismus als Folge eines congenitalen oder friiherworbenen 
Vitium cordis. 
C. Der psychische Infantilismus. 


Anton hat noch einen partiellen Infantilismus dem allgemeinen Infan- 
tilismus angegliedert. Andere Autoren sind in der Beschreibung einzelner 
infantiler Ziige noch viel weiter gegangen. So bespricht Mayer in seiner 
Arbeit auBere infantile Ohrbildungen, einen infantilen hohen Gaumen mit 
den sog. Gaumenleisten, die verschiedensten Anomalien der Zahnstellungen 
und der Zahnbildungen, wie das Persistieren der Milchzahne, eine Ver- 
doppelung der Zahnanlage und iiberzdhlige Zahne, auch abnorme Zahn- 
bildungen, endlich auch das Persistieren der Lanugohaare. GewiB sind das 
alles infantile Ziige, die aber meiner Ansicht nach nur dann von Bedeutung 
sind, wenn sie sich bei einem Menschen finden, welcher die Hauptsymptome 
des Infantilismus aufweist. Fehlen aber diese, so handelt es sich meiner Ansicht 
nach nur um Mifbildungen, welche mit dem Infantilismus nichts zu tun 
haben. Ich méchte dies gerade an einem Beispiel zeigen. Das Persistieren der 
Milchzahne kommt bei Spasmophilen nicht selten vor und doch wird man diese 
Gruppe von Menschen nicht als infantil bezeichnen kénnen; denn diesen 
Menschen fehlen die Hauptzeichen des Infantilismus, und man wiirde zu einer 
vollkommen falschen Auffassung der spasmophilen Konstitution kommen, 
wollte man auf Grund dieses einen Symptoms diese Konstitutionsanomalie zum 
Infantilismus rechnen. Es hat die Aufstellung des Krankheitsbildes, das wir 
als Infantilismus bezeichnen, doch darin seinen Wert, daB wir damit eine 
Gruppe von Konstitutionsanomalien bezeichnen, und daB wir uns durch diese 
Erkenntnis es erméglichen, den Trager dieser Konstitution in ganz bestimmter 
Richtung als gefahrdet anzusehen. Da der Infantilismus sehr verschiedene 
Formen zeigt, so wird der Trager nicht immer in gleicher Weise im Leben 
gefahrdet sein. Freund hat fiir den Habitus asthenicus die Gefahren dieser 
Konstitutionsanomalie gezeigt, die sehr mannigfaltige sind. Sie betreffen den 
gesamten Geschlechtsapparat. Freund schildert dies sehr anschaulich: ,,Das 
Geschlechtsleben eines ausgepragt infantilen Weibes verlauft in folgender 
Weise: schon die Pubertatsentwicklung ist schwierig, die Menstruation tritt 
zu spat, oft sparlich ein, setzt Monate, sogar Jahre unter chlorotischen Er- 
scheinungen aus; nach Wiedereintritt mit dem Bilde der Dysmenorrhée. 
Alle Beschwerden verscharfen sich bei Einwirkung der in diesem Lebensalter 
so haufigen Schadlichkeiten, von verkehrter kérperlicher und geistiger Zucht, 
von Erkaltung und iibermaBiger Anstrengung. Haufig wird die Cervix der 
Sitz chronischen Katarrhs. Der Coitus ist nicht selten durch Vaginismus 
gestort. Conception erfolgt entweder gar nicht oder verspatet; daher alte Erst- 
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gebarende oft infantil. Graviditat wird haufig durch Abortus beendet, weil das 
Corpus uteri mit seinen ungleichmaBig ausgebildeten Wandungen sich dem 
gleichmaBig wachsenden Ei nicht anpaBt. Abortus wickelt sich wegen 
schwieriger Entfaltung des langen, nach vorn gebogenen Cervix protrahiert 
ab. Tragt das Weib aus, so zieht sich die erste Geburtsperiode qualend und 
ungemein zégernd hin; in der zweiten macht sich Wehenschwache und in der 
dritten oft Placentarretention mit schnell sich kontrahierendem inneren Mutter- 
mund geltend. Tiefe Cervixrisse bleiben oft klaffend und fiihren zu Ectropium. 
Bei allgemeinem, auch auf das GefaBsystem sich erstreckendem Infantilismus 
entwickelt sich oft hochgradige, schwer heilbare Chlorose und bei septischer 
Infektion die schwerste Form des Puerperalfiebers. Hochgradig infantil ge- 
wundene, vielleicht zugleich katarrhalisch erkrankte Tuben kénnen das 
befruchtete Ei in einem Lokulament aufhalten und somit die Tubargraviditat 
mit den bekannten Ausgangen der Ruptur veranlassen. Eine normal ent- 
wickelte, gravid gewordene Tube wirft das Ovolum sine aborto aus oder kann 
(allerdings nur in seltenen Fallen) die Graviditat, entweder mit Erhaltung des 
hyperplastisch dilatierten Tubenfruchtsackes oder mit Ruptur seiner unteren 
Wand und Austritt des Kindes in den interlamellaren Raum des Ligamentum 
latum, bei lebender Frucht bis ans normale Ende gedeihen lassen.“ 

Die Stérungen, welchen die Menschen mit dem Habitus asthenicus unter- 
liegen, betreffen aber nicht nur den Genitalapparat, sondern Freund hat uns 
auch gezeigt, daB diese Menschen besonders stark pradisponiert zur Lungen- 
tuberkulose sind durch ihren paralytischen Thorax und durch die frith ver- 
knéchernde zweite Rippe. Es stellt also die Form des Infantilismus, die wir als 
Status thymicolymphaticus kennen, das Prototyp einer Konstitutionsanomalie 
dar. Aber auch die iibrigen Formen sind mehr oder weniger Konstitutions- 
anomalien und nicht nur Habitusanomalien, wenn wir unter dem Habitus 
die einfache Wuchsform verstehen, die aber dabei die Konstitution, d.h. die 
Fahigkeit, den Kampf mit dem Leben in normaler Weise aufzunehmen, un- 
verandert laBt. In diesem Sinn hat die Habitusanomalie eine rein theoretische 
Bedeutung, die Konstitutionsanomalie aber eine eminent praktische. Um nun 
aber zu zeigen, worin die konstitutionelle Minderwertigkeit der iibrigen Formen 
des Infantilismus besteht, so méchte ich zuerst auf die iibrigen Formen des 
dystrophischen Infantilismus verweisen. Sie stehen in ihrer geringen Wider- 
standsfahigkeit gegeniiber dem AuBeren Leben, ihrer leichten Affizierbarkeit 
dem asthenischen Habitus au8erordentlich nahe. Sie erkranken leicht an In- 
fektionskrankheiten, erliegen ihnen eher als normal konstituierte und sind 
weniger leistungsfahig, leichter ermiidbar als der normale Mensch, wenn man 
die Ermiidbarkeit im Krausschen Sinne als MaBstab fiir die Konstitution 
ansieht. Diese Leistungsunfahigkeit zeichnet auch alle anderen Formen des 
Infantilismus aus, sowohl die dysthyreogenen, wie die dysgenitalen und dys- 
hypophysaren. Zu dieser Leistungsunfahigkeit gesellt sich noch ein zweites 
Moment; die Infantilen altern alle schnell und frithzeitig. Da das Alter iiber- 
haupt durch seine geringere Leistungsfahigkeit ausgezeichnet ist, so ist schlieBlich 
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das friihzeitige Altern nur der Ausdruck der gesteigerten Leistungsunfahigkeit. 
Der Infantilismus ist in dieser Beziehung eine halbe Senilitat und die ganze 
Senilitat schlieBt sich ihm, ohne das Stadium der vollen Mannbarkeit zu 
passieren, unmittelbar an. Am deutlichsten tritt dies beim Dysgenitalismus zu 
tage, da man diesen wegen des greisenhaften Aussehens der Haut als 
Geroderma genito-dystrophico bezeichnet hat. AuBerdem neigen diese Infan- 
tilen zu den verschiedensten Erkrankungen. Bekannt ist es vornehmlich vom 
Gigantismus. Sie erkranken leicht an Lungenprozessen. Die Hauptkrankheit 
der an Gigantismus Leidenden ist die Akromegalie und ferner dystrophische 
Erscheinungen an den Gelenken. 

Endlich mu8 aber noch auf die Bedeutung des psychischen Infantilismus 
als Konstitutionsanomalie hingewiesen werden. Er hat nicht die Bedeutung, 
die ihm Freund beilegt, daB der psychische Infantilismus zur Hebephrenie 
fiihrt. Beide Formen haben nichts miteinander gemeinsam; wahrscheinlich er- 
wachst das jugendliche Irresein auf dem Boden einer anderen Konstitutions- 
anomalie, der Spasmophilie. Der psychische Infantilismus neigt iiberhaupt 
nicht zu einer psychischen Erkrankung, doch sieht man haufiger bei ihm das 
Auftreten einer Epilepsie. Die Bedeutung des psychischen Infantilismus als 
Konstitutionsanomalie liegt einmal in dem groBen Insuffizienzgefiihl, das diesen 
Kranken anhaftet, dem Gefiihl der Minderwertigkeit, dem Bewuftsein der Lei- 
stungsunfahigkeit und dem daraus entspringenden Gefiihl der Unzufriedenheit 
mit sich und dem Leben, das die Kranken als depressiv erscheinen 148t. Neben 
dem Insuffizienzgefiihl ist es die Suggestibilitat, welche die psychische Persén- 
lichkeit der Infantilen konstitutionell minderwertig erscheinen 1aBt. Sie unter- 
liegen allen méglichen Einfliissen der Umwelt und geraten dadurch im Leben 
leicht aus dem Geleise, ebenso wie ihr kindlich naives Gebaren sie stets auf 
den untersten Sprossen der sozialen Stufenleiter halt. 


A. Infantilismus auf der Grundlage einer Erkrankung 
der Driisen mit innerer Sekretion. 


I. Dysthyreogener Infantilismus. 


Ich setze diese Form des Infantilismus bei der Besprechung voran, weil 
sie die erste gewesen ist, die man beschrieben hat. Von ihr haben sich die iibrigen 
Formen des Infantilismus allmahlich abgelést. 

Man muB8 sich beim dysthyreogenen Infantilismus klar sein, daB das 
Krankheitsbild nicht identisch ist mit dem Myxédem, aber umgekehrt mu8 
man sich auch klar machen, daB der Dysthyreoidismus keine reine Form des 
Infantilismus ist, u. zw. wegen des psychischen Verhaltens, das nicht infantil zu 
nennen ist, sondern leicht schwachsinnig. Der dysthyreogene Infantilismus 
stellt gewissermaBen eine Ubergangsstufe dar zwischen Myxédem und Infan- 
tilismus, etwa eine forme fruste. AuBerlich haben diese Kranken ein infantiles 
Aussehen (s. Fig. 94). Ihre Wuchsform ist die des formalen Infan- 
tilismus. Sie erreichen ungefahr die GroBe von 140 cm. Das ist wohl die 
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GréBe, die alle Infantilen, die an einem formalen Infantilismus leiden, als 
auBerste Grenze erreichen. Der ganze Habitus der dysthyreogenen Infantilen 
entspricht ungefahr den Proportionen der Neugeborenen: ein verhaltnismaBig 
groBer Kopf, rundes, fleischiges Antlitz, wulstige Lippen, wenig ausgepragte 
Nase. Auch der Rumpf ist wenig konfiguriert, hat mehr eine cylindrische Form 
und der Nabel steht tief. Die Entwicklung der Geschlechtsorgane bleibt aus, 
sie sind rudimentar. Aber alle diese Symptome erinnern schon nicht mehr an 
das normale neugeborene Kind, sondern sind pathologisch gesteigert. So riickt 
der Nabel bei diesen Menschen noch tiefer herab, nicht selten besteht eine 
Nabelhernie, die Haut und das Unterhautzellgewebe, das auf den ersten 
Anblick Ahnlichkeit mit dem des Kindes hat, ist nicht 
prall elastisch, sondern teigig und der Fingerdruck hinter- 
1aBt Dellen. Bei diesen Menschen ist der Stoffwechsel er- 
heblich verlangsamt, auch der Gasstoffwechsel ist im 
Gegensatz zum Kinde vermindert. Der Puls ist langsam 
und klein, die Haut trocken und schuppend. Der Gesichts- 
ausdruck ist ausgesprochen bléde, sie haben wie die Mon- 
goloiden nicht selten einen Epikanthus, einen offenen 
Mund und daraus hervorquellende Zunge. 

Psychisch charakterisiert man den Zustand, in dem 
sich diese Menschen befinden, als den einer andauernden 
Benommenheit. Sie sind schlafrig, teilnahmslos, schwer- 
fallig, unaufmerksam, ihr Blick verrat die Teilnahmslosig- 
keit; die Empfindung, Apperzeption und Aktion ist verlang- 
samt. Schon in ihrer Art, zu gehen, driickt sich das aus: sie 
laufen nicht, sondern gehen langsam und schleichend, wie 
alte Manner, ermiiden nach kurzer Zeit, wenn sie spazieren- ~ 
gehen sollen, und beteiligen sich wegen ihrer Schwerfallig- —_ Pysthyreogener_Infanti- 
keit und Ermiidbarkeit nicht an den Spielen anderer Kinder. 

Halt man das alles zusammen, so kann man, wie ich oben schon sagte, 
hier eigentlich nicht von einem richtigen Infantilismus sprechen; nur zwei 
Charakteristica sind hier vorhanden: das fehlende Wachstum, das diesen 
Typus zu einem formalen Infantilismus macht, mit Erhaltenbleiben der kind- 
lichen Form, und die mangelnde Ausbildung des Geschlechtsapparates. Dieser 
Dysgenitalismus ist als sekundar anzusehen, denn wir wissen, daB das Primare 
bei dieser Erkrankung das Fehlen der Thyreoidea oder ihre mangelnde Funktion 
ist. Alle iibrigen Symptome entsprechen aber durchaus nicht den Funktions- 
auBerungen, die wir beim normalen Kinde beobachten, ebensowenig wie zur 
Konfiguration des normalen Kindes der Epikanthus, das Herausquellen der 
Zunge aus dem Munde, der tiefstehende Nabel und der Nabelbruch gehoren. 
Der Stoffwechsel ist erheblich herabgesetzt, auch die Funktion der Haut ist 
vermindert, und an Stelle des beschleunigten Pulses beim Kinde ist er hier 
verlangsamt. DaB das psychische Verhalten nicht dem des Kindes gleicht, 
braucht wohl kaum hervorgehoben zu werden. Eigentlich fehlen hier alle 
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Momente des Infantilen, im Gegenteil konnte man hier von einem vorzeitigen 
Altern sprechen. Der kindlichen KorpergréBe ist hier eine vorzeitige Senilitat 
aufgesetzt. 

Auf das Verhaltnis der Schilddriise zu den Keimdriisen soll erst einge- 
gangen werden, nachdem die iibrigen Formen des Infantilismus besprochen sind, 
die auf einer Funktionsstérung der Driisen mit innerer Sekretion beruhen. 


II. Der hypophysare Zwergwuchs. 


Der hypophysare Zwergwuchs stellt die reinste Form des formalen Infan- 
tilismus dar. Sieht man diese Zwerge, so Ahnelt einer dem andern. Auf den 
ersten Blick kann man sagen, daB der Patient, der vor einem steht, ein hypo- 
physarer Zwerg ist; ja selbst bei den Vorfuhrungen 
von Zwergen, die in den letzten Jahren so haufig 
stattfanden, lie8 sich diese Form unter ihnen fast 
stets mit Leichtigkeit herausfinden. Die Zwerge 
dieser Art, die ich in den letzten Jahren unter- 
suchen konnte, haben alle eine Gréfe erreicht, die 
zwischen 135 und 140 cm betrug. Es scheint aber 
nach den Angaben in der Literatur, daB auch 
Zwerge dieser Art mit kleinerer Statur beschrieben 
worden sind. Der Zwerg, den Paltauf beschreibt, 
hatte eine K6érperlange von 112 cm, der Hiiters 
106 cm, der von Evans 140 cm, von JIutaka Kon 
147 cm, von Burnier 125 cm und der Sprinzels 
106 cm; Weygandt beschreibt drei Briider einer 
Familie von 93, 100 und 89°5 cm. Es ist aber 
bei diesen drei letztgenannten Zwergen nicht sicher, 
ob sie dieser Gruppe angehéren, zumal sie auch 
schwachsinnig sind; endlich hat auch Falta in 
seinem Buch derartige Falle beschrieben. Neben 
der Kleinheit der Statur fallt bei allen diesen 
Zwergen der auBerordentlich kindliche Gesichts- 
ausdruck auf. Sie haben ein Vollmondgesicht, dem 
keinerlei feste Ziige anhaften, und blicken wie kleine 
Kinder in die Welt. Sehr selten findet man unter ihnen ein Gesicht, das etwas 
markanter ist und einige Ziige von Energie und Willen verrat, wie der indische 
Zwerg (Fig. 95), den ick hier abbilde. Am Kérper glich aber auch dieser allen 
anderen Zwergen. Sie zeichnen sich alle durch eine iiberaus groBe Fettsucht aus 
(Fig. 103, 104). Man findet bei ihnen in der Gegend der Mammae starke Fett- 
wilste, die Hiiften sind stark mit Fettpolstern belegt, der Bauch ist wie bei einem 
ganz kleinen Kinde geformt, der Nabel steht tief und auch der Mons Veneris 
gleicht in seinem Aussehen dem eines kleinen Kindes. Unter einer Falte, die ihn 
von der Bauchgegend abgrenzt, quillt er breit und fett hervor. Das Verhalten der 
auBeren Genitalien ist nicht stets das gleiche. Man findet bei einigen eine starke 
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Behaarung des Mons Veneris, wahrend der gréfere Teil dieser Zwerge dort 
keine Haare zeigt. In den meisten Fallen ist der Penis und die Testikel schlecht 
entwickelt, in anderen Fallen aber haben die AuBeren Genitalien ein normales 
Aussehen. Bei einer Zwergin, 
die ich mit Professor Frankel 
zusammen sezieren konnte, hatten 
die auBeren Genitalien ein voll- 
kommen kindliches Aussehen (die 
Zwergin war tiber 30 Jahre alt), 
die kleinen Labien fehlten und 
die groBen Labien bestanden aus 
einem Fettwulst, dagegen fehlte 
bei ihr das Hymen. An den Ober- 
schenkeln sieht man bei diesen 
Kranken wie bei den kleinen 
Kindern starke Fettwiilste, so daB 
diese Zwerge, wenn Sie ausgezogen 
vor dem Untersucher stehen, noch 
mehr den Eindruck bei dem Be- Gat 
schauer hervorrufen, als hatte er qiadtat’ Nach O- Geyer; Der Meuseh'eiel 24 hut 
ein Kind in der ersten Periode der vesaint 
Fille vor sich. Das Kindliche bei diesen Menschen wird noch dadurch 
verstarkt, daB sie keinerlei Bartentwicklung zeigen; sie haben einen ganz 
kindlichen Flaum im Gesicht und am Kérper und bekommen auch unter der 
Achsel keine Behaarung. Dem 
groBten Teil dieser Menschen 
fehlen also alle sekundaren Ge- 
schlechtscharaktere, nur einem 
Teil kommt eine Behaarung in 
der Gegend des Mons Veneris zu. 

Auch die Hande und die 
FuBe weisen durchaus kindlichen 
Charakter auf. Die Hande haben 
die Form und das Aussehen wie 
das ganz kleiner Kinder, eine 
Hand, die man als Patschhand be- 
zeichnet, mit ihrer Fettentwicklung 
und den Griibchen darauf. Auch 
die Form der Finger hat noch das 
Unausgebildete und Unfertige der Kopfproportionen des Kindes. Nach Geyer. 
Kinderhand (s. Taf. XX], Fig. 1, a). 

Das Kind ist dadurch ausgezeichnet, daB bei ihm der Kopf im Verhaltnis 
zum itbrigen K6rper bei weitem zu gro ist, und ferner dadurch, da8 der 
Oberkopf beim Neugeborenen viel starker ausgebildet ist als der Unterkopf. 


Schadelhohe 


Gesichtsh6he 


Fig. 97. 
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Es muB also, damit das Gesicht des Kindes sich zu dem des Erwachsenen aus- 
bildet, das Gesicht verhaltnismaBig mehr wachsen als der Schadel. Meyer gibt 
in seiner Arbeit iiber die Hypoplasie und den Infantilismus eine gute Beschrei- 
bung dieser Verhaltnisse, die ich daher hierhersetze. 

An der Kopfbildung ist Verschiedenes zu beachten. Zum besseren Ver- 
giannis halte ich eine kurze Bemerkung iiber die Proportionen des Kopfes 
und seiner Teile sowie iiber ihre Anderung mit dem Wachstum fir notig. 

Ich folge dabei hauptsachlich den Grunds&tzen der Kiinstleranatomie und 
der Anthropologie. Nach diesen teilt man den Kopf ein in Schadel und Gesicht. 
Zum Gesicht rechnet man nicht mehr, wie Michel Angelo, Leonardo da Vinci 
u. s. w. es taten, auch das Stirnbein, sondern nur den Raum vom unteren Rande 
des Kinnes bis zum oberen Augenhdhlenrand, resp. bis zu den Augenbrauen. 
Was dariiber liegt, wird als Schadel bezeichnet. 

Tangenten an den prominentesten Punkten des Kopfes (Kinn, Nasenspitze, 
Scheitelhéhe, Hinterhaupt) bilden das sog. EinschluBquadrat (Fig. 96). 

Ein Kreis, der in der Seitenansicht die Kinnhorizontale c d, die Augen- 
brauenhorizontale g / und die Nasenspitze beriihrt, ist der Gesichtskreis. Sein 
Mittelpunkt liegt auf dem Kreuzungspunkt zwischen der Diagonale a d und 
der Horizontalen durch die Nasenbasis e 7. 

Der sog. Schadelkreis berithrt Scheitelhéhe, Hinterhaupt und Schadelgrund. 

Die Altersunterschiede markieren sich in der Hauptsache in der Ver- 
schiebung des Verhaltnisses zwischen Gesicht und Schadel. 

Beim Erwachsenen liegen die Augenbrauen iiber der Mitte der Kopf- 
hdhe, die Gesichtshéhe verhalt sich zur Schadelhohe wie 4:3, d. h. das 
Gesicht ist langer als der Schadel. 

Durch das starke Ausladen des Hinterhauptes und durch das Hinauf- 
riicken des Schdadelkreises, resp. der Schadelbasis bis zur Horizontalen 
durch die Nasenbasis bekommt der Kopf die Form eines Ovals, dessen Langs- 
achse ungefahr in der Diagonale a d des EinschluBquadrates liegt. 

Ganz andere Verhaltnisse bestehen beim Neugeborenen (Fig. 97). Die 
Augenbrauen liegen auf der Mitte der Kopfhéhe. Gesichtshohe und Schadel- 
hohe sind also gleich. Im Gegensatz zum Erwachsenen ist demnach der Schadel 
relativ gréBer als das Gesicht, das Gesicht tritt gegen den Schadel zuriick. 
Das ist auch darin ausgedriickt, daB das Gesicht den Gesichtskreis in der 
Seitenansicht nicht ausfiillt: der Gesichtskreis iiberragt nach oben die Augen- 
brauenhorizontale g A und nach unten die Kinnhorizontale i &. 

Um die ausgewachsene Form zu bekommen, mu8 das Gesicht verhaltnis- 
maBig mehr wachsen als der Schadel. Das sieht man im Profil z. B. daran, 
daB das Ohr beim Kinde nur wenig hinter der Mitte des Sonadelienntare: 
messers sitzt, wahrend es durch das starkere Gesichtswachstum beim Erwach- 
Senen mehr nach hinten zu liegen kommt, so daB die hintere Schadelpartie 

kiirzer ist (Fig. 98, 99). 
Der Schadelkreis resp. der Schadelgrund ragt auf die Héhe des Mund- 
Schlitzes herab, also tiefer als beim Erwachsenen; dadurch erhalt der Kopi 
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des Neugeborenen eine mehr kugelige Gestalt, die sich allmahlich durch 
Hoherriicken des Schadelgrundes bis zur Héhe der Nasenbasis zur normalen 
Form auswachst. 


Fig. 99. 


Fig. 98. 


@ 


yy, 
Lage des kindlichen Ohres wenig hinter der Lage des Ohres beim Erwachsenen, betrachtlich hinter 
Mitte des Schadeltiefendurchmessers. Nach Gott- der Mitte des Schadeltiefendurchmessers. Nach Schadow. 


fried Schadow, Poliklet, Berlin 1905, Tafel I. 


Das Gesicht selbst ist bis zum 6. Jahre breiter als lang. Die Gesichtslange 
ist um weniges kleiner als der 4uBere Augenwinkelabstand. Diese Form des 
Gesichtes stellt eine niedrige Stufe der Gesichtsentwicklung dar. Mit dem 
fortschreitenden Wachstum erfahrt der Abstand zwischen den auBeren Augen- 
winkeln einen nur geringen Zuwachs, woraus dann die langliche Gesichts- 
form des Erwachsenen resultiert.“ 

Sieht man sich auf diese Verhalt- 
nisse hin das Gesicht eines Zwerges 
(Fig. 100), das ich hier abbilde und 
der 20 Jahre alt ist, an, so erkennt 
man, daB das Gesicht in seinen 
Proportionen nicht ganz denen des 
kleinen Kindes entspricht, aber auch 
nicht dem des Erwachsenen. Der 
ganze Kopf nimmt eine Mittelstellung 
ein. Der Kopf hat nicht wie beim 
Erwachsenen die Form eines Ovals, 
sondern nahert sich vielmehr der eines 
Kreises. Wie man auf dem Roéntgen- | LS — 
bild erkennen kann, geht die Linie, — °Sicportionen d& Kindes atfweist (cl Fig. 
die man von der Schadelbasis aus 
ziehen kann, nicht an der Nasenbasis vorbei, sondern beriihrt den unteren 
Rand der Oberlippe. Sie liegt also der Linie beim Kinde, die von der Schadel- 
basis durch den Mundschlitz fiihrt, naher als der beim Erwachsenen, die von 


Fig. 100. 
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der Schadelbasis durch die Nasenbasis verlauft. Ebenso findet sich bei diesem 
Zwerg der Schadeltiefendurchmesser dem Ohr noch auBerordentlich nahe, 
wahrend er beim Erwachsenen viel mehr nach vorne zu liegen kommt. Endlich 
ragt auch der Gesichtskreis ebenso wie beim Kinde bei diesem Zwerg iiber die 
Augenbrauen hinaus, wahrend er beim Erwachsenen durch die Augenbrauen 
hindurchgeht. 

Es behalt also die gesamte Konfiguration des Schadels durchaus etwas 
Kindliches, so daB der kindliche Eindruck, den diese Kranken hervor- 
rufen, nicht allein durch die Bartlosigkeit und durch die starke Fettansamm- 
lung im Gesicht hervorgerufen wird, sondern durch die ganze Schadelform. 
Dieser kindliche Eindruck wird noch dadurch verstarkt, daB auch die Kopfhéhe 
im Verhaltnis zum Kérper groBer ist als beim Erwachsenen. Stratz gibt an, daB 
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Wachstumsproportionen nach Stratz. 


der gesamte Kérper des Erwachsenen 8 Kopfhéhen miBt (Fig. 101, 102). Ver- 
gieicht man damit die Verhaltnisse bei den Zwergen, die ich hier abbilde, so er- 
geben sich Verhaltnisse, wie sie sich bei Kindern von 14, 6 und 5 Jahren finden. 
Bei dem indischen Zwerg betragt die Kérperlange 7 Kopthéhen, bei dem 
zweiten Zwerg 6 und bei einem dritten Zwerg sogar nur 5 Kopfhdhen. Bei 
diesem letzteren Zwerg tritt das Uberwiegen der GréBe des Kopfes gegeniiber 
dem Rumpf besonders stark hervor, wenn man beriicksichtigt, daB er eine 
KGérpergréBe von 135 cm hat, also ungefahr die GréBe eines 11jahrigen 
Knaben, wahrend er zur Zeit der Untersuchung 19 Jahre alt war (Fig. 103, 104). 


Auf Grund aller dieser Momente ist man berechtigt, davon zu sprechen, 
da8 man bei diesen hypophysaren Zwergen nicht nur der KérpergréBe wegen 
von einem formalen Infantilismus sprechen kann, sondern auch deswegen, 
weil die gesamte Konfiguration und die Proportionen der einzelnen K6rper- 
teile untereinander sich dem friihesten Kindesalter nahern. SchlieBlich findet 
man noch im Réntgenbilde ein Offenbleiben der Epiphysenfugen, so daB die 
Hande und Arme nicht nur auBerlich den Eindruck der Kinderhand gewahren 
sondern auch tatsachlich dieser gleichen. ; 


Tafel XXI. 
Zu: Peritz, Der Infantilismus. 


Fig. 1. 
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a Hand des Zwerges von Fig. 103, welche ebenso wie & den kindlichen Charakter deutlich zeigt. 


Verlag von Urban & Schwarzenberg in Berlin u. Wien 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 2. 
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¢ Roéntgenbild der Hand des Zwerges von Fig. 104; 6 wie c gleichen mit ihren offenen Epiphysenfugen, der 
breiten Hand und der Form der Finger der Hand des Kindes. 
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In bezug auf die inneren Organe ist wenig zu sagen; mit Ausnahme der 
Geschlechtsdriisen zeigen die inneren Organe keine wesentlichen Verande-. 
rungen. In einer groBen Anzahl der Falle sind die Geschlechtsdriisen nicht 
entwickelt, andere Male aber funktionieren sie vollkommen gut. Der indische 
Zwerg, von dem ich schon mehrfach redete, war sexuell auBerordentlich lebhaft 
veranlagt. Die beiden an- 
deren Zwerge hatten kindliche 
Hoden und keinerlei sexuelle 
Empfindungen. Eine Zwergin, 
bei der die Ovarien  unter- 
sucht werden konnten, zeigte 
vollentwickelte Ejierstécke, die 
keinerlei Unterschiede gegenitiber 


Fig. 104. 


Fig. 103. 


Hypophysarer Zwerg, 20 Jahre Hypophysarer Zwerg, 19 Jahre alt, 5 Kopflangen 
alt, 6 Kopflangen groB. grob. 

denen einer erwachsenen Frau aufwiesen. Auch Weygandt weist darauf hin, 

daB Zwerge dieser Gruppe eine sexuelle Erregbarkeit aufweisen. 

Eine wesentliche Veranderung findet sich aber bei vielen Zwergen an der 
Hypophyse. Der erste Fall, der in dieser Hinsicht untersucht worden ist, 
stammt von Benda. Er stellte bei einem Zwerg fest, daB bei ihm statt der 
Hypophyse ein Teratom vorlag. Seitdem hat man mehrmals Geschwiilste. der 
Hypophyse bei Zwergen feststellen kénnen. Die von mir und Frankel sezierte 
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Zwergin zeigte einen sehr auffalligen Befund: statt der Hypophyse fand sich 
ein Gewebsstrang, welcher keinerlei Reste der Hypophyse mehr aufwies und 
der sich von der Basis des Gehirns herabzog bis zum Rachendach durch den 
Canalis cranio-pharyngeus, der offen geblieben war und jenen Gewebsstrang 
enthielt. An der Basis cranii, am Grunde der Sella turcica, war ein Loch vor- 
handen, das einen Zeigefinger aufnehmen konnte. 

In anderen Fallen kann man bei diesen Patienten einen Hydrocephalus 
nachweisen. Bei der Lumbalpunktion vermag man groBe Mengen Liquor zu 
gewinnen, die unter starkem Druck stehen. Der Liquor war in den Fallen, die 
ich untersuchen konnte, zellarm; in dem einen Fall bestand eine hereditare Lues. 

Die Falle, bei denen sich ein Hydrocephalus nachweisen 1aBt, ahneln in 
diesem Punkt den Fallen, die FréAlich und Neurath als Fettkinder beschrieben 
haben und die als Dystrophia adiposo-genitalis in den letzten Jahren die Auf- 
merksamkeit der Autoren auf sich gelenkt haben. Die Haufigkeit des Hydro- 
cephalus bei der Dystrophia adiposo-genitalis ist vielfach betont worden, so 
von Marinesco und Goldstein, von K. Goldstein, Siefert, Bonhoeffer, Weygandt 
und Jacksch. Der Unterschied, der zwischen dem hypophysaren Zwergwuchs 
und den Fallen von kindlicher Dystrophia adiposo-genitalis besteht, ist in der 
friihzeitigen Wachstumshemmung zu suchen und dem damit verbundenen 
Erhaltenbleiben der kindlichen Form. Auferdem fehlen dem hypophysaren 
Zwergwuchs alle Hirndruckerscheinungen, wie sie sich meistens bei der kind- 
lichen Dystrophia adiposo-genitalis vorfinden: Kopfschmerzen, Erbrechen, 
Opticusatrophie oder Stauungspapille und epileptische Anfalle. Gemeinsam 
ist diesen beiden Krankheiten die starke Fettentwicklung und die Hypoplasie 
der Genitalien. Wahrscheinlich ist der Unterschied zwischen diesen beiden 
Krankheiten, soweit sie beide auf einem Hydrocephalus beruhen, nur ein 
gradueller. Voraussichtlich ist die Ausbildung des hypophysaren Zwergwuchses 
davon abhangig, wann der Hydrocephalus zur Entwicklung kommt. Handelt 
es sich um einen angeborenen Hydrocephalus, der die Hypophyse von Jugend 
auf in ihrer Funktionsfahigkeit hindert, so werden wir Wachstumshemmungen 
erhalten und damit das Bild des hypophysaren Zwergwuchses. Bildet sich aber 
ein Hydrocephalus erst spater aus oder nimmt er erst spater solche Dimen- 
sionen an, daB er die Funktionen der Hypophyse hindert, so erhalten wir als 
Krankheitsbild die Dystrophia adiposo-genitalis. 

Von gréBerem Interesse sind die Falle, bei denen statt der Hypophyse sich 
eine vollkommen artfremde Geschwulst oder, wie in unserem Fall, ein Gewebs- 
Strang, der keinerlei Reste der Hypophyse enthielt, vorfand. In dem Kapitel 
liber die Akromegalie habe ich auf das Verhaltnis hingewiesen, das zwischen 
Wachstum und Hypophysentatigkeit besteht. Hauptsachlich die Untersuchungen 
von Cushing und seinen Schiilern und anderen haben gezeigt, daB durch Ent- 
fernung des gréBten Teils der Hypophyse bei jungen Tieren ein Zwergwuchs 
mit auferordentlicher Fettentwicklung hervorgerufen wird. Die Falle von 
menschlichem Zwergwuchs, bei denen die Hypophyse vollkommen fehlte, zeigen 
die Richtigkeit dieser Experimente. Es geht daraus mit Deutlichkeit hervor, 
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welchen groBen Einflu8 die Hypophyse auf das Wachstum ausiibt. Es werfen 
diese Falle aber auf die ganzen Wachstumserscheinungen ein sehr helles Licht. 
Es scheint so, als wenn die Hypophyse den Hauptreiz fiir das normale Wachs- 
tum beim Kinde abgibt. Beim Fehlen dieser Reize von seiten der Hypophyse 
erreicht der Koérper eine gewisse GréBe, die bei den meisten dieser Zwerge 
zwischen 130 und 140 cm liegt. Man kénnte also annehmen, dab die 
Wachstumstendenz der Zellen selbst bis zu dieser GréBe anhalt, das weitere 
Wachstum aber nur dann mdglich ist, wenn die Reizstoffe der Hypophyse 
wirksam sind. Man darf aber das Erreichen der Kérpergré8e nicht ausschlieB- 
lich auf die den Zellen innewohnende Wachstumstendenz schieben, wenigstens 
mu8 man daran denken, daB auch von seiten der Thyreoidea und der Thymus 
derartige Reize ausgehen. Allerdings werden wir nachher Falle von Infan- 
tilismus kennen lernen mit pluriglandularer Erkrankung, bei denen ebenfalls 
eine KérpergréBe von mindestens 120 cm erreicht wurde. Wir haben im Anfang 
darauf hingewiesen, daB das Wachstum unter der Erhaltung der Korrelationen 
vor sich geht, und es lieB® sich gerade an diesem hypophysaéren Zwergwuchs 
zeigen, daf hier die Wachstumsstérung unter der Erhaltung der formalen 
Korrelationen ablauft. Dagegen kénnte man von einer substantiellen Stérung 
der Korrelationen sprechen. Das Material, das zum Wachstum verwendet wird, 
wird hier in Form von Fett angehauft. Es erinnert das insofern an das nor- 
male Wachstum, als ja bekanntlich vier Perioden beim Wachstum unterschieden 
werden: die erste und dritte als die Perioden der Fiille, die zweite und vierte 
als die der Streckung. Bei diesen Zwergen ist die Periode der Fiille festgehalten 
und das in dieser Zeit aufgehaufte Material kann nicht zum weiteren Wachstum 
in den spateren Perioden verwendet werden. 

Auf den psychischen Infantilismus, der bei diesen Zwergen sich meistens 
in sehr ausgesprochener Form vorfindet, will ich hier nicht eingehen. Ich will 
am Ende des Kapitels den psychischen Infantilismus im ganzen besprechen. 

Uber das Schicksal dieser Zwerge ist wenig bekannt; sie scheinen im all- 
gemeinen im Alter von 35—45 Jahren zu grunde zu gehen. Vor allen Dingen 
bildet sich bei ihnen zu dieser Zeit ein sehr greisenhaftes Aussehen heraus, das 
sich besonders durch die Art der Haut, Farbe, Runzligkeit und Fehlen des 
Turgors auszeichnet. Bei den Eunuchoiden werden wir auf dieses Geroderma 
noch zuriickkommen. Bei den Zwergen wird der Eindruck der Greisenhaftigkeit 
noch durch den Kontrast, der zwischen Kérperform und Gesichtsausdruck 
besteht, verstarkt. 


III. Dysgenitalismus. 


Fir diese Krankheit sind die verschiedensten Namen gepragt worden. 

Sie wird als Eunuchoidismus bezeichnet, ein Name, der auBerordentlich schlecht 

klingt — dies ist auch der Grund, weswegen ich ihn vermieden habe — ferner 

als Infantilisme avec gigantisme, dystrophia adiposo-genitalis, obesité genitale, 

geroderma genito-dystrophico. Dagegen bezeichnet man das einzelne Indi- 

viduum am besten als Eunuchoiden. Ich habe in meiner ersten Arbeit tiber den 
50* 
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Infantilismus diese Eunuchoiden als die reinste Form des Infantilismus an- 
gesprochen, und méchte heute hinzufiigen, als die reinste Form des materiellen 
Infantilismus, bei dem die kindliche Eigenart des Wachsens iiber die Zeit 
hinaus bestehen bleibt, in der der gewohnliche Mensch wachst. Es bleibt 
ferner bei diesen Menschen die Entwicklung der Genitaldriisen aus und 
schlieBlich bleibt ihre Psyche infantil. Ich mu8 auch heute noch, trotzdem sich 
Falta gegen meine Begriffsbestimmung wendet, 
dabei bleiben, daB die Eunuchoiden typisch Infan- 
tile sind, und daB neben den koérperlichen Zeichen 
des Infantilismus vor allen Dingen auch das psy- 
chische Verhalten dieser Kranken dafiir spricht, 
sie in diese Gruppe einzufiigen. Falta bestreitet 
auch, daB die Psyche dieser Kranken infantil 
ist; er halt sie zwar fiir verandert, ohne daB er 
dafiir eine gentigende 
Beschreibung _ihres 
psychischen Zustan- 
des gibt, hait diesen 
Zustand jedoch nicht 
fiir infantil. Ich stehe 
aber mit dieser meiner 
Ansicht nicht allein, 
denn auch die Fran- 
zosen, voran Brissaud 
und Meige, betonen, 
daB die Riesen in 
ihrem — psychischen 
Verhalten _—_ infantil 
seien. Ich habe mich 
auch nie gegen die 
Abgrenzung des Dys- 
genitalismus oder, 
um mich des schlecht 
klingenden Wortes 
Eunuchoidismus zu 
bedienen, gewehrt, sondern habe ihn nur als eine gesonderte Form des Infan- 
tilismus angesehen. Nach Tandler und Grof lassen sich zwei verschiedene 
Formen des Dysgenitalismus unterscheiden. Die erste Form ist der Gigan- 
tismus, die zweite der Fettwuchs. Beide Formen stellen gewisse Typen dar, die 
man auch bei den Eunuchen selbst findet, ebenso bei den Skopzen, einer Sekte, 
die sich auf Grund ihrer religidsen Vorschriften kastrieren lat. Die erste Form 
dieser Gruppe, den Gigantismus, habe ich mit der Akromegalie zusammen 
beschrieben, weil diese Riesen spater akromegal werden. In systematischer Hin- 
sicht muBte die Besprechung dieser Krankheitsform hier ihren Platz finden. 


Fig. 105. 


Fig. 106. 
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Der Fettwuchs stellt die zweite Form des Dysgenitalismus dar, die 
Tandler und Grof genauer beschrieben haben. Diese Form ist vielfach unter 
dem Titel eines Feminismus geschildert worden. Auch mancher Hermaphrodit 
gehort wahrscheinlich in diese Gruppe hinein. Ich war auch friiher der An- 
sicht, da8 Eunuchoide nicht sehr haufig vorkommen. Die sehr genauen Muste- 
rungen der mannlichen Jugend wahrend des Krieges scheinen aber zu zeigen, 
daB verhaltnismaBig mehr Individuen, als ich 
angenommen habe, diese Mi®bildung aufweisen. 

Die Eunuchoiden sind nun dadurch charak- 
terisiert, daB sie in ihrem Wachstum verhaltnis- 
mafig hochwiichsig sind (Fig. 105, 106, 107). 
Die Extremitaten sind bei weitem langer als 
beim normalen Menschen, die Epiphysenfugen 
bleiben auBerordentlich lange offen, und man 
beobachtet bei diesen Menschen am K6rper 
eine abnorme Fettentwicklung. Dieses Fett ist 
nicht gleichmaBig verteilt, sondern bevorzugt 
gewisse Partien. Die Lokalisation des Fett- 
ansatzes ist charakteristisch, sie gleicht der 
des hypophysaren Zwergwuchses. Man sieht 
Fettwiilste an den oberen Augenlidern, vor- 
nehmlich aber an den Mammae; hier kann 
sich der Fettansatz so stark ausbilden, dab 
man den Eindruck einer weiblichen Brust hat. 
Eine starke Fettansammlung laBt sich bei den 
meisten auch an den Hiiften feststellen. Durch 
diese Fettanhaufung wird der Eindruck des 
weiblichen Charakters noch verstarkt, ebenso 
wie durch die Fettbildung an den Nates, so 
daB es nicht verwunderlich erscheint, wenn diese 
Krankheitmit dem Namen Feminismus bezeichnet 
ist. Dazu kommt dann noch bei den 4lteren 
Individuen die hohe,Stimme, das bartlose Gesicht, 
so daB man wirklich derartige Manner, wenn sie 
in Frauenkleidung gesteckt sind, als alte Frauen 
ansehen kann. Weiter findet sich auch noch eine Fettanhaufung an der unteren 
Bauchregion, im ganzen ahnelt die Konfiguration des Bauches mit seinem tiet- 
stehenden Nabel der des Kindes. Ebenso ist das Aussehen des Mons Veneris 
mit seiner starken Fettentwicklung durchaus infantil, er gleicht dem des kleinen 
Kindes in seiner Breite und Wulstigkeit; der Eindruck wird noch dadurch 
verstarkt, daB aus ihm nur ein kleiner unscheinbarer Penis hervorragt. 

Die Aplasie der AuBeren und inneren Genitalien muB als das hervorste- — 
chendste Symptom bei diesen Kranken angesehen werden (Fig. 108). Man sieht, 
daB das Scrotum schlecht ausgebildet ist, es finden sich kaum angedeutete Hoden, 


Fig. 107. 
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etwa nur kirschkerngroBe, oder aber sie sind iiberhaupt nicht zu fihlen, auch 
nicht im Leistenkanal, so da8 man annehmen muB, daB sie vollkommen fehlen. 
Die beigegebenen Abbildungen zeigen solche Scrota. Das Scrotum sieht wie 
das eines Kindes aus, oder ahnelt noch mehr dem AuBeren Genitale einer Frau. 
Der Penis ist ganz klein, er hat kaum die GroBe eines Zentimeters. In anderen 
Fallen kann er allerdings etwas gréBer werden. Sieht man diese ganze Partie 
sich an, so kann man allerdings den Eindruck gewinnen, als ob es sich um 
einen Hermaphroditismus handelt, daher werden solche Falle nicht zu selten 
als Hermaphroditen diagnostiziert. Der Mons Veneris ist unbehaart und sehr 
stark mit Fetty,belagert, so 
daB die ganze Partie den 
Eindruck macht, wie der 
Mons Veneris eines kleinen 
Kindes. Die Prostata ist 
kaum zu fiihlen oder ganz 
klein. Tandler und Grof 
haben Hoden und Nebenhoden 
von einem solchen Kranken 
makroskopisch und _ mikro- 
skopisch genauer untersuchen 
kénnen; sie finden, daB der 
Hoden auffallig gering ent- 
wickelt ist. Er miB®t 13 mm 
in seiner ganzen Ausdehnung, 
wahrend er zusammen mit 
dem Nebenhoden gemessen 
27 mm Langendurchmesser 
hat. Dementsprechend ist 
die Epididymis ganz un- 
verhaltnismaBig stark  ent- 
wickelt im Vergleich mit dem minimalen Hoden. Am Vas deferens fehlt 
die ampullare Erweiterung, die Samenblaschen sind klein, wenig verzweigt. 
Die Prostata ist rudimentar und gegen die Nachbarschaft wenig deutlich 
abgesetzt. Der Penis ist klein, die Urethra mi®t im ganzen 11:5 cm, die 
Corpora cavernosa penis sind eher klein, das Corpus cavernosum urethrae 
dagegen besser entwickelt. 

Die mikroskopische Untersuchung des Genitales ergibt folgendes: Der 
Hoden: Die Tunica albuginea des Hodens ist sehr dick, die sparlichen Hoden- 
kanalchen zeigen ein vielgestaltiges Bild insofern, als sich bei der Durchmuste- 
rung der Schnitte fast alle Stadien der mangelhaften Ausbildung derselben 
nachweisen lassen. Nirgends zeigt sich eine Differenzierung der Zellen, die 
Kanalchen gleichen bis zu einem gewissen Grade den Hodenkanalchen’ von 
Kindern. An den noch am besten entwickelten Kanalchen sieht man eine dicke, 
ringférmige, hyalin aussehende Tunica propria. 


Fig. 108. 


Aufere Genitalien bei dem Eunuchoiden von Fig. 106. 
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Das zwischen den Hodenkanalchen befindliche Gewebe ist verhaltnismabig 
reich an elastischen Fasern, lockerem Bindegewebe und zeigt einzelne Zell- 
verbande, deren Zellen in Form und Gré®e und der Art ihres Verbandes den 
Zwischenzellen gleichen. Von normalen Zwischenzellen unterscheiden sie sich 
durch ihre auffallig geringe Farbbarkeit, durch ihre Armut an Protoplasma, 
durch ihr mehr hyalines Aussehen. Wieviel von diesen Abweichungen, von den 
normalen Zwischenzellen als durch die nicht einwandfreie Konservierung 
bedingt zu betrachten ist, 1aBt sich nicht bemessen. Die BlutgefaBe 
Sind zahlreich und dickwandig. Die Nebenhoden sind im ganzen auch 


Fig. 109. Fig. 110. 


Fehlen der Achselhaare. Geroderma. 


in ihrem mikroskopischen Bilde den normalen Verhaltnissen ahnlicher 
als den Hoden. Schon das makroskopische Bild hat die gleichen Verhalt- 
nisse gezeigt. 

Die Prostata ahnelt der seinerzeit von Tandler und Grof beim Eunuchen 
beschriebenen fast vollstandig. Auch hier fallt zunachst die Armut an Driisen 
auf, wenn sie auch hier keine so hochgradige ist wie beim Eunuchen. Die ein- 
zelnen Driisenquerschnitte sind unverhaltnismafig weit, von einem zweiteiligen, 
relativ hohen Epithel ausgekleidet. Nur an wenigen Stellen sieht man lebhafte, 
Eosin annehmende, schollige, vielfach auch konzentrierte Schichtungen auf- 
weisende Sekretballen. Das bindegewebige muskulare Stroma der Vorsteher- 
driise ist verhaltnismaBig gut entwickelt. Der Querschnitt der beiden Ductus 
ejaculatorii innerhalb der Driise zeigt ein relativ weites Lumen, das von einem 
niedrigen Epithelsaum ausgekleidet ist und von scholligen, keinerlei Struktur 
aufweisenden, stark eosingefarbten Massen erfiillt ist. 
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Als Folge der mangelnden Entwicklung der Keimdriisen findet sich auch ein 
Fehlen der sekundaren Geschlechtscharaktere (Fig. 109). Bei den mannlichen 
Eunuchoiden tritt ein Bart nicht auf, ebenso fehlt bei allen Eunuchoiden die Be- 
haarung in den Achselhéhlen und am Mons Veneris. Infolge dieses Mangels 
macht der stark fettwulstige Mons Veneris noch mehr den infantilen Eindruck. 
Die Stimme bleibt kindlich, diese Menschen sprechen stets im Diskant. Es ist 
dies die Folge davon, daB® der Kehlkopf auf einer kindlichen niederen Stufe 
bleibt, klein, knorpelig und weich ist. In dem einen von mir beobachteten Fall 
von Fettwuchs stellte Sanitatsrat Dr. Grdjfner fest, daB die Stimmbander etwas 
kurz sind und die Adduction mangelhaft. Wie bei den Kastraten bleibt der 
Kehlkopf bis in das spate Alter knorpelig. Zu den weiteren infantilen Ziigen 
bei den Eunuchoiden ist auch die Form des Beckens zu zahlen. Das Becken 
ahnelt, wie Tandler und Grof feststellten, dem des Kastraten und dieses tragt 
die Charaktere eines Kinderbeckens, bei dem der Einflu8B der Geschlechtsdriisen 
noch nicht oder doch noch nicht geniigend zur Einwirkung gelangt ist. Ebenso 
finden sich am Schadel die Zeichen der Unreife des Organismus, vor allen 
Dingen kommt es zu einer ziemlich starken Ausbildung des Arcus superciliaris. 
Die Augenbrauen sind nicht entwickelt, es fehlen im spateren Mannesalter die 
Borstenhaare. 

Die Hautfarbe des Gesichtes ist bei jugendlichen Individuen auffallend 
zart und blaB, aber bald entwickelt sich eine fahle, gelbe Gesichtsfarbe und 
die Haut bekommt zahlreiche Runzeln und Risse, so daB das Gesicht sehr 
bald einen greisenhaften Eindruck macht, infolgedessen hat man auch das 
ganze Leiden als Geroderma bezeichnet (Fig. 110). Die Haut am K6rper ist 
durch das untergelagerte Fett diinn und zart; auch bei alteren Individuen findet 
man am KOrper keinerlei Behaarung, wie man sie sonst bei alteren Mannern 
gewohnlich konsiatieren kann. Bei den hypophysaren Zwergen tritt ebenfalls 
sehr frithzeitig diese greisenhafte Haut im Gesicht auf. 

Ebenso wie beim Gigantismus 1aBt sich auch beim eunuchoiden Fettwuchs 

eine Disproportionalitat zwischen Rumpf und Extremitaten erkennen. Es ist 
eine Verlangerung der unteren Extremitaten im Vergleich zu der Rumpflange 
vorhanden. Einer meiner Kranken war 1-55 m groB, die unteren Extremitaten 
hatten aber allein eine Lange von 1:05 m. Und bei dieser Lange mu8 man noch 
beriicksichtigen, daB ein beiderseitiges Genu valgum bestand, das also die 
Lange der unteren Extremitaten erheblich beeintrachtigte. Auch die Spann- 
weite der Arme ist bei weitem gréBer als beim normalen Menschen. Das Genu 
valgum findet sich sowohl beim Gigantismus, wie beim eunuchoiden Fettwuchs. 
Was nun die Driisen mit innerer Sekretion anbetrifft, so findet man bei den 
Eunuchoiden auBer an den Keimdriisen keine erheblichen Stérungen an den 
wbrigen Driisen. Nur dem ganzen infantilen Charakter der Eunuchoiden ent- 
sprechend ist die Thymusdriise langer persistent bei ihnen als beim normalen 
Menschen. Wenigstens konnten Tandler und Grof am Rontgenbild einen der 
Thymus entsprechenden Schatten nachweisen. Die Thyreoidea dagegen ist 
nicht vergréfert. Fiir gewéhnlich kann man sie sogar kaum tasten. Auch die 
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Hypophyse ist in den meisten Fallen nicht vergréBert. Weder haben Tandler 
und Grof bei ihren zahlreichen Beobachtungen, noch Wolf oder Peritz eine 
Erweiterung der Sattelgrube gesehen. 

Das psychische Verhalten dieser Menschen ist typisch infantil. Diese 
Menschen sind nicht schwachsinnig, sondern nur unselbstandig, angstlich; 
ohne den Trieb, vorwarts zu kommen, bleiben sie ihr Leben lang auf der Stelle, 
auf die sie in ihrer Jugend einmal gestellt worden sind. Auch eine lebhafte 
Phantasietatigkeit macht sich in manchen Fallen geltend. Auf den psychischen 
Infantilismus soll spater im Zusammenhang eingegangen werden. Hier wollte 
ich nur, um bei den Eunuchoiden den gesamten infantilen Charakter zu zeigen, 
auf dieses Symptom hinweisen. 

Auch eine Epilepsie kann bei diesen Kranken beobachtet werden. Damit 
nahert er sich dem Typus, den Fréhlich beschrieben hat, bei dem sich Epilepsie 

mit iibergroBer Fettentwicklung verbindet. Es sind auch Untersuchungen iiber 
_ den respiratorischen Stoffwechsel angestellt worden, u. zw. in einem Fall von 
Pjeiffer und im anderen von Leo Zuntz. Die Werte fiir den O,-Verbrauch 
waren vollkommen normal. Dagegen haben neuerdings Léwy und Kaminer 
in einem Fall von traumatischem Eunuchoidismus eine Herabsetzung des 
Grundumsatzes festgestellt und zeigen kénnen, daB durch Einnahme von 
Ovarialextrakt der Grundumsatz gesteigert wurde. 

Die Assimilationsgrenze fiir Kohlehydrate scheint erhéht zu sein, denn 
sowohl Falta wie auch ich haben bei Verabreichung von 200 g Dextrose keine 
Zuckerausscheidung gefunden. Guggenheimer beschreibt einen Fall von 
Eunuchoidismus mit Diabetes kombiniert. 

Guggenheimer fand bei seinen Fallen eine Vermehrung von mononuclearen 
Zellen. 

Fassen wir noch einmal all die Ziige zusammen, die den Eunuchoidismus 
als Infantilismus charakterisieren (ich spreche nicht vom Spateunuchoidismus 
hier, der hier gar nicht in Betracht kommt und besser als pluriglandulare Er- 
krankung bezeichnet wird), so finden wir bei ihm: 

1. Eine mangelnde Entwicklung der Keimdriisen, 

2. das Fehlen der sekundaren Geschlechtsmerkmale, 

3. das Offenbleiben der Epiphysenfugen, 

4. ein infantiles Becken, 

5. einen knorpeligen, weichen, infantilen Kehlkopf, 

6. eine abnorme Fettentwicklung, wie man sie bei Kindern in Zeiten der 

Fille feststellen kann, 

7. ein itber die Norm andauerndes Wachstum, das sich durch die iiber- 

maBige Lange der GliedmaBen gegeniiber dem Rumpf kennzeichnet, 

8. eine Persistenz der Thymusdriise, 

9. einen psychischen Infantilismus. 

Ich habe alle diese Merkmale untereinandergestellt, um zu zeigen, wie 
viele Ziige sich bei dem Eunuchoiden antreffen, die dem kindlichen Alter eigen 
sind. Es scheint mir daher durchaus berechtigt, wenn wir den Eunuchoidismus 
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als eine ausgesprochene Form des Infantilismus bezeichnen. Biedl spricht hier 
von einer Unreife des Organismus. Aber welches ist der Unterschied zwischen 
der Unreife des Organismus und der Hemmungsbildung, bei der der Kérper 
auf einer kindlichen Stufe stehen bleibt, denn schlieBlich ist ja die Kindheit der 
Zustand der Unreife, der durch den EinfluB des Eintrittes der Keimdrtisen- 
funktion beendet wird und der Reife Platz macht. Also ist die Feststellung der 
Unreife des Kérpers nicht als ein Argument anzusehen, das den Eunu- 
choidismus als Gruppe aus der Klasse des Infantilismus ausschlieBt. Man muB 
sich doch klarmachen, was wir unter dem Begriff Infaptilismus zu verstehen 
haben. Ebenso wie wir unter dem Begriff Meningismus einen Zustand ver- 
stehen, der der Meningitis ahnliche Ziige hat, und unter dem Eunuchoidismus 
einen solchen, bei dem die davon Betroffenen den Eunuchen ahnlich sind, so 
erfassen wir unter dem Begriff Infantilismus einen solchen Zustand, bei dem 
die davon Befallenen Ziige der Kindheit tragen. Wir kénnen also nicht er- 
warten, daB in jedem Fall die betreffende Form von Infantilismus ein Abklatsch 
vom Kinde ist. Wir werden mehr oder weniger Ziige aus der Kindheit an- 
treffen. Wie wir sahen, ist die Zahl der kindlichen Ziige beim Dysgenitalismus 
eine recht stattliche. Natiirlich mischen sich mit den infantilen Symptomen 
auch solche, die einem spateren Alter zukommen. Ein ganz allgemeines der- 
artiges Symptom ist das Geroderma, das sich sowohl bei den hypophysaren 
Zwergen wie bei den Eunuchoiden findet. Auch die Herabsetzung des Grund- 
umsatzes des respiratorischen Stoffwechsels entspricht nicht dem der Kindheit. 
Das Kind hat aber einen erhéhten respiratorischen Stoffwechsel, weil es wachst. 
Untersucht man nun einen hypophysaren Zwerg, der nicht wachst, weil die 
Reize zum Wachstum fehlen, oder einen Eunuchoiden nach dem 30. Lebens- 
jahr, wo er auch zu wachsen aufgehért hat, so wird man bei ihm natiirlich 
nicht erwarten kénnen, daB er noch den respiratorischen Stoffwechsel des 
wachsenden Kindes aufweist. Aus den Versuchen von Kaminer und Léwy bei 
einem traumatischen Eunuchoiden ersieht man aber des weiteren, daB durch 
Verfiitterung von Eierstocksubstanz eine Steigerung des Grundumsatzes ein- 
tritt. Man wird also bei den dysgenitalen Infantilen die Herabsetzung des 
respiratorischen Stoffwechsels auch darauf zuriickzufiihren haben, da8 ihnen 
die Keimdriisenfunktion fehlt. 

Der Mangel der Keimdriisenfunktion ist meines Erachtens das Haupt- 
_ Moment, welches bei den bis jetzt uns beschaftigenden Formen den Ausschlag 
gibt. Der Unterschied zwischen dem hypophysaren Zwergwuchs und dem Eunu- 
choidismus ist nur der, daB bei dem ersteren der Dysgenitalismus sekundar ist, 
bei letzterem aber primar. Bei dem hypophysaren Zwergwuchs ist primar die 
Hypophyse erkrankt. Ich habe in dem Kapitel iitber Akromegalie des genaueren 
uber die Physiologie der Hypophyse gesprochen, und daB die Hypophyse einen 
Ausschlag gebenden Faktor fiir das Wachstum darstellt. Es mu8 aber hier im 
Zusammenhang noch besonders auf die Wechselwirkungen hingewiesen werden, 
die zwischen Hypophyse und Keimdriise bestehen. Diese Beeinflussung der 
Keimdriisenfunktion auf die Hypophyse und umgekehrt ist auBerordentlich 
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kompliziert. Ich méchte einmal die nackten Tatsachen hier gegeniiberstellen. 
Wir wissen 1. daB das Adenom der Hypophyse, welches mit einer Hyper- 
sekretion des Vorderlappens verbunden ist, aber auch, da® andere Geschwiilste 
des Vorderlappens, wie der von Pick beschriebene Tumor, der wesentlich aus 
den basophilen Zellen des Hypophysenvorderlappens bestand, zu einer Atrophie 
der Keimdriisen und zum Sistieren ihrer Funktion fiihren kénnen. Auf der 
anderen Seite hat nun die Operation und die Entfernung des Hypophysen- 
tumors gezeigt, daB auch bei nur teilweiser Exstirpation des Vorderlappen- 
tumors die Keimdriisen wieder regelrecht ihre Tatigkeit aufnehmen kénnen. 
Hier zeigt sich also, daB eine VergréBerung des Vorderlappens zu einer Stérung 
der Keimdriisenfunktion fiihrt; 2. ist zuerst von Erdheim und Stumme fest- 
gestellt worden, daB bei Schwangeren eine VergréBerung der Hypophyse auf- 
tritt, die zuriickzufiihren ist auf eine Vermehrung der Hauptzellen, die sich in 
sog. Schwangerschaftszellen umbilden. Dann haben auch Fischer, Tandler 
und Grof und Jutaka Kon nachgewiesen, daB nach Kastration eine Ver- 
groBerung der Hypophyse sich bemerkbar macht, wobei sich mikroskopisch eine 
Vermehrung der eosinophilen Zellen feststellen 1aBt. Es besteht also ein enger 
Zusammenhang zwischen Keimdriise und Vorderlappen der Hypophyse. Als 
dritte Tatsache ergibt sich aus den Untersuchungen von Biedl, Cushing und 
von Aschner, daB die Entiernung der Hypophyse zu einer Atrophie des ganzen 
Genitales fithrt. Zwischen einem primaren und sekundaren Dysgenitalismus 
besteht also in Hinsicht auf die Hypophyse ein Unterschied. Beim primaren 
Dysgenitalismus kommt es zu einer Hypertrophie oder zum mindesten einer 
Hyperfunktion des Vorderlappens der Hypophyse, wahrend bei dem sekundaren 
Dysgenitalismus auf der Grundlage einer Hypophysenerkrankung gerade das 
Fehlen der Hypophysenfunktion das ausschlaggebende ist. Dieser Unterschied 
macht sich vornehmlich in einer Beziehung geltend; namlich in Hinsicht auf 
das Wachstum. Beim primaren Dysgenitalismus ist die wachstumférdernde 
Komponente der Hypophyse durch das Fehlen der hemmenden Keimdriisen- 
funktion verstarkt, wahrend beim sekundaren Dysgenitalismus die fehlende 
Hypophysenfunktion zu einem Aufhéren des Wachstums fiihrt. Der Unter- 
schied zwischen diesen beiden Formen des Infantilismus beruht nicht auf der 
eigentlich ausschlaggebenden Komponente der Keimdriisen, sondern auf der 
verschiedenen Wirkung der vorhandenen oder fehlenden Hypophysenfunktion. 
So entsteht einmal ein formaler, das andere Mal ein materieller Infantilismus. 


IV. Der Infantilismus auf Basis einer pluriglandularen Erkrankung. 

Diese dritte Gruppe von Infantilismus, die auf einer Erkrankung der 
Driisen mit innerer Sekretion beruht, zeichnet sich genau so wie der myx- 
ddematése und der hypophysare Infantilismus durch ein Fehlen des Wachs- 
tums aus. Es handelt sich also in diesen Fallen um einen formalen Infantilismus. 
Bei diesem Infantilismus erkrankt nicht eine Driise allein oder ist hypo- oder 
aplastisch, sondern es sind eine ganze Anzahl Driisen befallen. Seine Zuge- 
hérigkeit zum formalen Infantilismus hat Brissaud zuerst dazu gefiihrt, ihn 
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zum dysthyreoiden Infantilismus zu rechnen. Er gibt zwar zu, daB auch andere 
Driisen miterkrankt sein kénnen, meint aber, daB die Erkrankung oder die 
Hypoplasie der Schilddriise das Primare sei, die iibrigen Driisen sekundar 
mitbefallen seien. Nach ihm ist die Erkrankung der Thyreoidea die Ursache 
und Bedingung fir die Erkrankung der iibrigen Driisen. Dagegen meinte 
Sante de Sanctis, daB beim sog. dysthyreoiden Infantilismus nicht allein die 
Schilddriise erkrankt sei, sondern ein ganzes System von Driisen. Am aus- 
gesprochensten haben Gougerot und Claude den Standpunkt vertreten, daB 
es Formen von Infantilismus gibt, bei denen nicht eine Driise allein erkrankt 
ist, sondern alle Driisen mit innerer Sekretion, oder ein groBer Teil. Sie be- 
tonen mit Recht, daB je nach der Anzahl der Driisen und je nach dem Alter, 
in dem das Individuum erkrankt ist, eine Verschiedenheit in Qualitat und 
Quantitat der Symptome zu beobachten sein wird. Es kommt auch noch hinzu, 
ob es sich bei dieser Erkrankung um eine vollstandige Au8erfunktionstellung 
der Driise handelt oder nur um eine Insuffizienz, ebenso ferner, wie schnell 
sich der Prozef vollzieht. Daraus wird immer wieder eine groBe Variabilitat 
der Symptome resultieren. Tritt in friiher Jugend diese Erkrankung ein oder 
ist sie angeboren, so resultiert daraus ein Infantilismus. Eine andere Schwierig- 
keit erhebt sich in Hinsicht auf die Abgrenzung dieser Form. Von vielen Seiten 
werden derartige Falle zu dem Typus von Lorain hinzugerechnet. Es ist aber 
wohl sicher, daB gerade in dieser Form die verschiedensten ursachlichen Typen 
des Infantilismus vereinigt sind. Es ist das auch verstandlich, wenn man 
beriicksichtigt, daB dieser Typus zu einer Zeit aufgestellt worden ist, wo die 
Kenntnis von der Funktion der inneren Driisen und ihre Korrelation noch nicht 
bekannt war. Mit dem Fortschreiten dieser Kenntnis werden wahrscheinlich 
noch andere Gruppen aus dem dystrophischen Typus herausgenommen und 
zu den Gruppen gestellt werden, deren Infantilismus eine Folge der Er- 
krankung mehrerer Driisen mit innerer Sekretion ist. Wie nahe die Verwechs- 
lung mit dem Typ Lorain bei diesen Fallen liegt, zeigt eine Kritik Feindels, die 
er an eine Verdffentlichung derartiger Falle von Richon und Jeandelize kniipft. 
Diese beiden Autoren beschrieben typische Falle pluriglandularer Erkrankung 
von Infantilismus, wahrend Feindel meint, daB sie wohl zum Typ Lorain 
zu rechnen seien. Ich habe zwei derartige Falle beobachtet. Bei dem einen 
handelte es sich um einen Jungen von 8 Jahren, der eine KérpergréBe von 1 m 
zeigt, wahrend normal das DurchschnittsmaB eines Kindes von 8 Jahren 1:16 m 
betragt. Daneben besteht bei gut entwickeltem Penis ein Fehlen der Hoden, 
- die auch nicht im Leistenkanal zu fithlen sind. Im iibrigen findet man am 
Nervensystem nichts Besonderes. Die Réntgenuntersuchung des Schadels zeigt 
eine normale Hypophyse, geistig ist der Knabe nicht sehr entwickelt, doch darf 
‘man nicht tbersehen, daB er dem Waisenhause von Rummelsburg entstammt, 
in dem die durchschnittliche geistige Entwicklung bei fast allen Kindern um 
2—3 Jahre zuriick ist. Ich beobachte den Knaben jetzt tiber */, Jahr. Auffallig 
ist, daB er in dieser Zeit in keiner Weise gewachsen ist, auch nicht trotz guter 
Verpflegung, zunimmt. Eine Tuberkulose ist nicht vorhanden. In seinem Wesen 
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ist er apathisch, die Haut ist zart und diinn. Die Thyreoidea ist nicht deutlich 
zu fithlen (Fig. 111). 

Der zweite Fall betrifft einen 16jahrigen Knaben, der nur 1-22 m groB ist, 
gegentiber einer Durchschnittslange von 1:55 m. Bei ihm ist im Scrotum keine 
Spur der Hoden zu fiihlen. Es fehlt auch die Behaarung in der Achselhohle 
und am Mons Veneris. Er leidet an einer Tuberkulose der Nieren. AuBerdem 
erwahnen Claude und Gougerot eine Beobachtung von Morlat, die er als 
Infantilismus und Insuffizienz der Nebennieren be- 
schreibt, die nach den beiden eben genannten Autoren 
eine Insuffizienz der Thyreoidea, der Nebennieren und "A 
der Hoden darstellt. Bei diesem Kranken fand sich ~ 
eine Hemmung der Genitalorgane, kleiner Penis und 
kleine Hoden. Auch finde ich noch einen Fall von 
Nazari, den ich nach einem Referat wiedergebe, bei 
dem sich Infantilismus, Lungentuberkulose, tuber- 
kulése Meningitis, eine Cyste der Hypophysis, Per- 
sistenz der Thymusdriise, Hypoplasie der Schilddriise 
und der Hoden vorfindet. Ebenso stellt der 'zweite 
der beiden Falle, die Pende beschreibt, einen typischen 
pluriglandularen Infantilismus dar; es handelt sich 
bei diesem Fall um einen Menschen von 191/, Jahren, 
der die Statur und die Kérpermafe eines 13ja4hrigen 
Knaben hat, eine wenn auch nur teilweise Persistenz 
einiger Epiphysenknorpel, eine ungentigende Sprach- 
entwicklung, eine fast vollstandige Abwesenheit der 
Haare im Gesicht und in den Achselhohlen, einen 
ziemlich mangelhaften Haarwuchs am Mons Veneris, 
wahrend die auBeren Genitalien eine selbst tiber den 
Durchschnitt hinausgehende Entwicklung darbieten, 
einen gewissen Grad von Melanodermie im Gesicht, 
an den Genitalien und auf dem Riicken der Hande, 
Muskelasthenie, verbunden mit deutlicher Herabsetzung —gistriger Knabe, 1 m gros. 
des Blutdrucks, auBerdem eine besondere Entwick- 
lung des Kiefers (akromegalischer Typus), der Lippen und der Zunge, ver- 
bunden mit einem gewissen Grad von Erweiterung des Tiirkensattels. Vom 
psychischen Standpunkt aus ist das Bild des Infantilismus mentales voll- 
standig, auch scheint die Psychosexualitat sehr wenig entwickelt. Es handelt 
sich also in diesem Fall um eine Erkrankung der Keimdriisen, der Nebennieren 
und der Hypophyse. Erwahnen miéchte ich noch den Fall von partiellem Gigan- 
tismus, den ich beschrieben habe und der wahrscheinlich auch in diese Gruppe 
gehort. 


Fig. 111. 


B. Der dystrophische Infantilismus. 
Diese Form des Infantilismus ist zuerst von Lorain beschrieben worden. 
Im wesentlichen handelt es sich um einen formalen Infantilismus; nur eine 
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Form dieses Typus, die gerade von den Frauenarzten einzig und allein als 
Infantilismus anerkannt wird, der Status thymicolymphaticus, entspricht auBer- 
lich nicht dieser Form, er erinnert vielmehr in vielem an den Hochwuchs der 
Eunuchoiden, doch kommen auch Individuen mit formalem Infantilismus in 
dieser Gruppe vor. Der dystrophische Infantilismus wird durch die verschie- 
densten Ursachen bedingt. Er wird beim Status thymicolymphaticus gefunden, 
bei hereditarer oder frith erworbener Syphilis, bei den Nachkommen von Alkoho- 
listen und Tuberkulésen, beim congenitalen Herzfehler und _ schlieBlich 
unter dem Einflu8 schlechter sozialer Verhaltnisse. Dieses letzte Moment 
wird sich meistenteils nicht allein prasentieren, denn je schlechter die sozialen 
Verhaltnisse sind, umso haufiger findet man, daB sich zu ihnen auch noch die 
Tuberkulose, die Syphilis und der Alkoholismus hinzugesellt. Ich habe gerade 
im Rummelsburger Waisenhause eine groBe Anzahl derartiger Infantiler zu 
sehen Gelegenheit gehabt und wei8, wie haufig sich alle die eben genannten 
Faktoren kombinieren, um einen dystrophischen Infantilismus zu erzeugen. Es 
ist aber auch sicher, daB dieser Infantilismus nicht iiberall auf Alkoholismus 
und Syphilis der Erzeuger zuriickzufiihren ist, sondern daB er allein durch die 
kiimmerlichen Verhaltnisse bedingt sein kann. Ich wies ja schon in der Ein- 
leitung darauf hin, welche Rolle bei der Ernahrung dem Tryptophan, dem 
Lysin und dem Lecithin zukommt und da8B beim Fehlen jedes einzelnen dieser 
Stoffe eine Wachstumshemmung auftritt. 

Beachtenswert ist aber noch ein Moment. Wahrend der Infantilismus bei 
der Aplasie der Driisen mit innerer Sekretion zwangslaufig eintritt, so ist es 
nicht unbedingt erforderlich, daB eine der eben genannten Schadlichkeiten un- 
bedingt zum Infantilismus fithren muB. 

Falta betrachtet als die einzige Form, welche mit Recht als Infantilismus 
bezeichnet werden darf, den dystrophischen Infantilismus, doch rechnet er den 
Status thymicolymphaticus nicht hinzu. DaB dieser Standpunkt nicht von mir 
geteilt wird, brauche ich nach dem Vorhergesagten nicht noch einmal aus- 
driicklich zu betonen. 


I. Status thymicolymphaticus. 


Als Status thymicolymphaticus hat zuerst Paltauf einen Zustand ge- 
schildert, bei dem die Individuen, die an ihm leiden, ein anamisches, blasses 
Aussehen haben, pastés und fett sind. Es besteht ein sehr stark entwickelter 
Panniculus adiposus. Die Lymphdriisen sind hyperplastisch, man kann in vielen 
Fallen iiber dem obersten Teil des Sternums eine Dampfung herausperkutieren, 
die zuriickgefiihrt wird auf Thymusreste. Der Rachenring ist eng, infolge 
Schwellung der Tonsillen. Dazu kommt eine Enge des arteriellen Systems, be- 
sonders die Enge der Aorta, wie sie Virchow schon als Zeichen der Chlorose 
beschrieben hat. 

Der Hauptgrund, warum diese Form, vornehmlich von Freund und 
einer groBen Anzahl von Frauenarzten, wie Matthes, Meyer, dem Infan- 
tilismus zugerechnet wird, beruht auf der Stérung des Skeletwachstums. 
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Finmal ist es eine infantil-asthenische Hemmungsbildung des Thorax, die darin 
besteht, daB die obere Thoraxappertur eng bleibt. Die Verlaufsrichtung der 
Wirbelsaule bestimmt beim Neugeborenen die Form des Thorax. Es fehlen im 
Hals- und Lendensegment die Kriimmungen, die erst im spateren Alter auf- 
treten. Die Rippen sind bei aufrechtem Korper nach den Messungen von Freund 
u. a. in einem Winkel von 8° zur Horizontalen geneigt. Der Winkel vergréfert 
sich im weiteren Verlauf des Wachstums, betragt am Ende des ersten Lebens- 
jahres 10°, beim Erwachsenen 30°. Der gerade Durchmesser der oberen Thorax- 
appertur wachst von 6 cm beim Neugeborenen auf 13 cm beim Erwachsenen. 
Freund und seine Schiiler haben nun durch zahlreiche Messungen an tuber- 
kulésen Leichen festgestellt, daB bei ihnen die obere Thoraxappertur verengt 
und in ihrer Form wesentlich verandert ist. Diese Verengerung der Appertur ist 
zurickzufiihren auf eine meist asymmetrische Verkiirzung der ersten Rippe 
und deren Knorpel. Die Wirkung dieser Verengerung wird dadurch noch ge- 
steigert, daB die erste Rippe starker geneigt ist als sonst und einen viel 
groBeren Winkel mit der Horizontalen einschlieBt. Diese ganze Wachstums- 
hemmung ist eine Folge des ungleichen Wachstums des knéchernen Thorax, 
wobei der ventrale Teil des knéchernen Brustkorbes hinter dem dorsalen Teil 
zurtickbleibt. Freund und Hart bezeichnen diesen Zustand als eine angeborene 
infantile Hemmungsbildung. Matthes sowohl wie Dietrich weisen darauf hin, 
daB sie nur bis zu einem gewissen Grade recht haben, denn infantil ist nur die 
Kiirze und die geringe Kriimmung der Rippe, nicht aber die starkere Neigung 
zur Horizontalen, die eher einem senilen Zustand gleichzusetzen ist. Ich méchte 
hier auf eine Anschauung von Wiedersheim hinweisen, die in vollkommenem 
Widerspruch zu der von Freund und Hart steht. Er ist der Meinung, daB 
die gesamte Hemmung im Wachstum des Brustkorbes, die am deutlichsten an 
der ersten Rippe in Erscheinung tritt, als ein weiterer Schritt in der centralen 
Reduktion des Thorax in der Entwicklungsreihe anzusehen ist und bezeichnet 
die erste Rippe als eine Bildung, die auf den Aussterbeetat gesetzt ist. Darnach 
wiirde es sich mehr um ein Degenerationszeichen handeln, als um ein Stehen- 
bleiben auf infantiler Stufe. 

In noch starkerem MaBe als am Thorax treten am Becken Veranderungen 
wahrend des Wachstums auf. W. A. Freund und Freund und Mendelsohn 
haben diese Veranderungen, die das Becken wahrend des Wachstums durch- 
macht, zuerst und am genauesten studiert. Diese Untersuchungen haben nun 
gezeigt, daB es Becken gibt, die in ihrer Wachstumsrichtung gehemmt sind, 
auch in héherem Alter noch die Merkmale des kindlichen Beckens an sich tragen. 
Ich gebe hier im folgenden eine Beschreibung dieser Veranderungen, die ich 
der Arbeit von Matthes iiber den Infantilismus entnehme. 

Die geordnete Funktion des Beckens als Trager des Rumpfes ist ab- 
hangig von der Beschaffenheit der Gelenkverbindung zwischen dem 5. Lenden- 
wirbel und Kreuzbein. Freund hat iiberzeugend klargestellt, daB die Uber- 
tragung der Last nicht auf die Kreuzbeinkérper, sondern auf die seitlichen 
Gelenkfortsatze der Articulatio sacro-iliaca erfolgt. Diese Gelenkfortsatze stehen 
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am kindlichen Becken nahezu frontal; ebenso die des 5. Lendenwirbels, sie 
sind horizontal gestellt. Die Gelenkflachen sind plan. Im Verlauf des Wachs- 
tums drehen sich die Gelenkfortsatze des Kreuzbeins immer mehr gegen die 
Sagittalebene (bis zu 60°), werden konkav und umfassen die sich im selben 
Sinne bewegenden Fortsatze des 5. Lendenwirbels wie eine Zange. Unter den 
primaren konkaven Gelenkgruben bilden sich an der Basis der Gelenkfortsatze 
des Kreuzbeins sekundar Gelenkgruben, die so tief werden kénnen, daf sie 
eine Fingerkuppe zu fassen vermégen. Sie sind durchschnittlich beim Weibe. 
kleiner und seichter als beim Manne. Waldeyer nennt diese von Freund ent- 
deckten Gelenkgruben Fossae subglenoidales sacro-lumbales und mift ihnen 
die Rolle zu, bei Streckung der Wirbelsdule die unteren Gelenkfortsatze des 
5. Lendenwirbels aufzunehmen. Freund hat nun gefunden, da bei infantilen 
Individuen die Drehung und Aushéhlung der sakralen Gelenkfortsatze sowie 
die Bildung der akzessorischen Gelenkgruben ausbleibt. Dafiir finden sich 
bei hochgradig in der Entwicklung gehemmten Becken, bei denen z. B. auch 
der Sakralkanal nach hinten offen bleibt, solche akzessorische Gelenkgruben 
der Lendenwirbel bis hinauf zum dritten Lendenwirbel. 

Die Stérung der Steh- und Gehfunktionen, die durch die geschilderten Ab- 
weichungen hervorgerufen wird, erfahrt nach Freund eine Kompensation in 
einer Streckung der normalerweise lordotisch sich einbiegenden Lenden- und 
Halswirbelsdule, in starkerer Ausbildung der kyphotischen Kriimmung des 
dorsalen Teiles in einer leichten Beugung der Kniegelenke mit Einwartsrollung 
derselben und der FiiBe. Die Hiiftgelenke scheinen dabei etwas mehr gestreckt 
als normal.“ Tt. 

Zu den weiteren Zeichen des Infantilismus des Status thymicolymphaticus 
wird die Enge der Aorta und des gesamten GefaBapparates gezahlt, ebenso 
wie das. zu kleine Herz, das sog. hyperplastische oder Tropfenherz, das durch 
seine starkere Medianstellung ausgezeichnet ist. Im iibrigen kann dieses 
Tropfenherz mit den Jahren erstarken, wenn das ganze Individuum erstarkt, 
und aus dem Tropfenherz ein Kugelherz entstehen. 

Dann findet sich in nicht zu wenig Fallen, vornehmlich beim weiblichen 
Geschlecht, eine Unterentwicklung des ganzen Genitalapparates; sowohl die 
Vagina wie der Uterus sind sehr klein. Es bestehen meist iibermaBig groBe und 
glatte Ovarien, bei alteren Frauen haufig Cystenbildung. Hermann hat bei 
55 derartigen weiblichen Fallen die Genitalien untersucht und fand mikro- 
Skopisch die VergréBerung der Ovarien auf einer Zunahme der bindegewebigen 
Anteile beruhend. Insbesondere ist es die Albuginea, die daran teilnimmt. Es 
besteht eine groBe Ahnlichkeit mit der Oophoritis. Bei Mannern fand Kyrle 
in 3 Fallen auBerlich normale Hoden. Aber auch hier bestand eine Binde- 
gewebsvermehrung. Die Spermatogenese war in einem Teil der Falle erhalten, 
in einem anderen gestért. Bei einem 14jahrigen Jungen waren die Hoden 
atrophisch. Die Behaarung am Mons Veneris und in den Achselhéhlen ist sehr 
gering. Noch deutlicher tritt dieser Mangel bei Mannern hervor, bei denen 
auch der Bart sich nicht gut entwickelt. Die sexuellen Empfindungen treten 
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meist spat auf. Eine meiner Patientinnen hatte erst im 19. Lebensjahr die erste 
Menses. Sie ist jetzt 25 Jahre alt und hat keinerlei sexuelle Empfindungen. 
In ihren Vorstellungen, die vollkommen infantil sind, spielt der Mann keine 
Rolle. Auch bei den Mannern sind die sexuellen Regungen sehr gering. In 
vielen Fallen treten keine Pollutionen auf oder sehr spat. In einem derartigen 
Fall gab mir der Patient an, daB er in seinem Heimatsdorf deswegen nicht 
geblieben sei, weil er bei einer 
Heirat sich zu blamieren fiirchtete 
_ und vor dem Spott des ganzen 
Dorfes Angst hatte. Als er sich 
dann hier in Berlin verheiratete, 
kam es sehr selten zum Coitus, 
das Jahr ein- bis zweimal. 

Die KoérpergréBe dieser Men- 
schen ist in einem groBen Prozent- 
satz tiber die Norm erhdht. Bei 
30 Messungen, die Bartel vornahm, 
fand er, daB 10 das MittelmaB 
um 10—34°/, iiberschritten, nur 
5 waren unter dem MittelmaB, 
u. zw. betrug im Durchschnitt die 
Verringerung der Ké6rpergrdBe 
nicht mehr als 4°9°/,. Man sieht 
daraus, daB es sich bei dem In- 
fantilismus auf der Grundlage des 
Status thymicolymphaticus nicht 
immer um einen formalen Infan- 
tilismus handelt. Allerdings kann 
in anderen Fallen der formale 
Typus sehr stark ausgebildet sein 
(Fig. 112). 

Sehr hervorstechend ist in 
den meisten Fallen bei diesen 
Individuen der psychische Infan- Formaler Infantilismus auf der Basis des Status 

thymicolymphaticus. 
tilismus, der manchmal vollkommen 
ausgebildet ist, andere Male sich aber nur durch die Angstlichkeit und 
Unselbstandigkeit der erkrankten Individuen kundtut, die ihr Leben lang 
am Schiirzenband der Mutter oder, wenn es zur Heirat kommt, des 
Ehegatten hangen. In anderen Fallen besteht auch eine ausgesprochene 
Schlafrigkeit und Unbeholfenheit. 

Der Infantilismus auf dieser Grundlage macht haufig diagnostisch ver- 
haltnismaBig gréBere Schwierigkeiten als die Erkennung anderer Formen. 
Einmal sieht man Individuen, bei denen zwar ein ausgesprochener Rachenring 
vorhanden ist, die aber sonst keine AuBeren Zeichen des Lymphatismus aut- 
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weisen. Besonders haufig sind solche Falle unter Kindern. Sie zeichnen sich 
dadurch aus, daB sie kérperlich und geistig zuriickgeblieben sind. Sie sind 
unruhig, schwer zu konzentrieren, lernen schlecht und haben Angstzustande 
oder Schlafstérungen. Werden diese Kinder operiert, indem man ihnen die 
Tonsillen entfernt, so erholen sie sich haufig kérperlich und geistig schnell. 
In anderen Fallen sieht man wieder Individuen, die pastés sind, bei denen der 
Uterus und die Vagina rudimentare Entwicklung aufweisen, die Behaarung 
der Schamgegend und der Achselgegend sehr gering ist, ohne da sich 
auBerlich deutliche Zeichen einer hyperplastischen.Entwicklung der Lymph- 
driisen oder Reste einer Thymus konstatieren lassen. In nicht seltenen Fallen 
kann man bei diesen Individuen eine Chlorose feststellen und im Zusammen- 
hang mit den anderen Symptomen auf eine Engheit des GefaBsystems 
schlieBen. Es. ist aber fraglich, ob diese Falle zum Status thymicolymphaticus 
gehéren oder ob sie nicht in jene Gruppe einzureihen sind, die Anton als 
partiellen Infantilismus bezeichnet, bei dem die Unterentwicklung des Uterus 
etwa die Ursache fiir das Leiden abgibt. Zuletzt méchte ich die Falle er- 
wahnen, bei denen man den Verdacht hat, daB es sich um eine Forme fruste 
des Myxédems handelt. Diese Individuen sind sehr fettreich, die Haut ist 
blass und kiihl, sie sind in ihren Bewegungen langsam und unbeholfen. Es 
besieht eine ausgesprochene Apathie und eine Unterentwicklung des Genitales 
mit mangelhafter Ausbildung der sekundaren Geschlechtscharaktere. Aus dem 
Versagen einer Schilddriisentherapie habe ich dann verschiedentlich den SchluB 
gezogen, daB es sich hier doch um FaAlle handelt, bei denen die Grundlage ein 
Status thymicolymphaticus abgibt. 

Aus dieser Schilderung darf man nun nicht entnehmen, daB in jedem 
Fall der Status thymicolymphaticus zu einem Infantilismus fiihren mu8. Fiir 
den formalen Infantilismus habe ich das schon weiter oben an Zahlen, die 
von Bartels stammen, gezeigt. Aber auch die iibrigen Symptome kommen nicht 
stets zur Ausbildung. Prozentzahlen dariiber existieren natiirlich nicht. Wollte - 
ich meine Erfahrungen in Zahlen umrechnen, so wiirde sich sicher das Bild 
falsch darstellen. Denn es ist selbstverstandlich, daB ein Neurologe eher und 
in gréBerer Anzahl die Falle sieht, die durch ihren psychischen Infantilismus 
auf der uns interessierenden Grundlage infolge eines Symptoms zum Nerven- 
arzt gefithrt werden, als ein innerer Arzt. Zu ihm werden sich in hdherem MaBe 
die begeben, die infolge ihrer hypoplastischen Veranlagung zur Tuberkulose 
neigen. Denn darauf mu8 aufmerksam gemacht werden, daB eine ganze Anzahl 
dieser Kranken spater an Tuberkulose erkranken. SchlieBlich gibt es sicherlich 
Individuen, die unbedingt in diese Klasse gehéren, die aber kérperlich und 
geistig gut entwickelt sind, bei denen nur eine nicht zu heilende Chlorose 
besteht, eine pastése Adipositas und eine auBerordentliche Labilitat des Gefab- 
nervensystems, die die Ursache fiir haufige Ohnmachten abgibt. Geistig sind 
diese Menschen rege und intelligent. Es ist ja ferner eine allbekannte Tat- 
sache, da Menschen, die am Status thymicolymphaticus leiden, leicht plétzlich 
versterben, besonders Kinder, bei denen man als Ursache dann den sog. 
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Thymustod annimmt. Ebenso sind diese Individuen besonders gefahrdet bei 
der Chloroformnarkose, weil sie leicht am Chloroformtod zu grunde gehen. 
Ein enger Konnex scheint zwischen Genitalapparat und Thymus zu bestehen. 
Es sprechen dafiir sowohl die klinischen Erfahrungen, wie auch experimentelle 
Untersuchungen. Denn wir wissen, daB bei Menschen mit Dysgenitalismus, 
ebenso bei Eunuchen die Thymus erhalten bleibt. Desgleichen wissen wir, daB 
experimentell bei kastrierten Tieren die Thymus gréPfer ist als bei gleichalterigen 
Kontrolltieren. Aber auch ein umgekehrtes Verhalten besteht. So hat Sahli nach- 
gewiesen, daB nach Entfernung der Thymus die Testikel erheblich an Gewicht 
verloren. Er hat an den tibrigen Driisen, an Milz, Nebenniere, Schilddriise und 
Hypophyse keine konstanten Veranderungen gesehen, dagegen waren die 
sekundaren Geschlechtscharaktere bei diesen Tieren auch weniger konstant 
ausgebildet und weniger deutlich als bei den Kontrolltieren. 


Tabelle nach Sahli. 
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Es bestehen Meinungsverschiedenheiten, ob die Stérungen, welche man 
beim Status thymicolymphaticus vorfindet, mehr auf die Persistenz und Hyper- 
trophie der Thymus, wie das Grawitz will, zuriickzufiihren sei oder nach 
Paltauj auf die allgemeine Hyperplasie des Lymphapparates. Bartel und Stein 
haben den Lymphapparat untersucht und gefunden, daB die in der ersten bis 
zur Pubertat reichenden Wachstumsperiode zu konstatierenden hyperplastischen 
Prozesse als Folge einer echten Lymphstauung betrachtet werden miissen, da 
die fertige Lymphe nicht abflieBen kann infolge mangelnder Entwicklung der 
Lymphbahnen, Markstrange und Lymphsinus. In der zweiten Wachstums- 
periode méchten diese Autoren eine Druckatrophie des Parenchyms der Lymph- 
bahnen annehmen, infolge des mangelnden Abflusses der Lymphe und der 
daraus resultierenden Stauung und Schwellung. Sie sehen das Ganze als eine 
allgemeine Entwicklungsstérung an, da auch andere Hemmungen im Orga- 
nismus vorhanden sind: Enge und Diinnwandigkeit der Aorta, Kleinheit des 
Uterus, mangelhafte Entwicklung des chromaffinen Systems, Syringomyelie, 
Hydrocephalus, Spaltbecken, Hufeisenniere. 
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Auf der anderen Seite hat Basch und neuerdings Klose die Storungen 
studiert, die entstehen bei thymektomierten Tieren (Hunden). Basch findet, daB 
in erster Linie bei thymektomierten Hunden Knochenveranderungen auftreten. 
Die Knochen sind von der 2. bis 3. Woche nach der Exstirpation an graziler, 
weniger fest und biegsamer als bei den Kontrolltieren. Die Tiere laufen breit- 
spurig und schwerfallig umher, besonders ist der Hinterleib schwacher und 
fleischloser. Es ist bei diesen Tieren die Kalkausscheidung gesteigert und bei 
einem Bruch der Knochen ist die Callusbildung geringer, die Umwandlung der 
Weichteile zum Knochen nur angedeutet. Besonders deutlich tritt das hervor, 
wenn man den Bruch erst 4 Wochen nach der Thymusentfernung produziert. 
Auch eine elektrische Ubererregbarkeit, Ahnlich wie man das bei der Tetanie 
beobachtet, konnte Basch schon konstatieren. Injektion von Kalksalzen setzte 
die elektrische Erregbarkeit herab. Psychisch beobachtete Basch eine geringe 
Beweglichkeit und verminderte Intelligenz. Noch genauer schildert Klose die 
verschiedenen Stadien bei thymektomierten Tieren, bei denen die Thymus- 
entfernung am 10. Tage nach der Geburt vorgenommen wurde, um die Zeit, 
da die Thymus auf dem Héhepunkt ihrer Funktion steht. Klose unterscheidet 
drei Stadien. Im ersten Stadium besteht eine Adipositas, das mit dem pastésen 
Zustand der Kinder groBe Ahnlichkeit hat. Im zweiten Stadium nehmen die 
Tiere an Gewicht ab, es stellt sich eine allgemeine K6érper- und Knochen- 
schwache ein, die Tiere bleiben im Wachstum zuriick, sind zwerghaft klein, ihre 
FreBsucht ist aber immer noch sehr gro8. Sie sind nicht sehr beweglich, sind 
kaum aus dem Stall zu bringen, fallen die Treppe herunter, sind ungeschickt 
und ziehen sich Spontanfrakturen zu. Auch Muskelkrampfe treten auf, aber 
sie erinnern mehr an ein Muskelzittern und entsprechen nicht den Muskel- 
krampfen der Epithelkérperchentetanie. Im dritten Stadium sind die Tiere 
schwer idiotisch, es besteht eine Cachexia thymopriva und die Tiere gehen 
schlieBlich im Coma thymicum zu grunde. 

Frakturen heilen nicht, die elektrische Ubererregbarkeit, die Basch ge- 
funden hat, konstatiert auch Klose. Sie ist auch nach ihm durch Kalk heilbar 
und wird durch Verfiitterung von Nuclein vermehrt. Er untersuchte den Kalk- 
gehalt der Knochen und fand, da® die Knochen normaler Tiere 65°/, Kalk- 
salze enthalten, die der kranken nur 32—34°/,. Das Verhaltnis des phosphor- 
sauren zum kohlensauren Kalk ist nicht verandert. Nach der Ansicht von 
Klose besteht bei den thymektomierten Hunden eine Armut an ungelésten Kalk- 
salzen in Beziehung zu einer gesteigerten Saurewirkung. Er sieht in der Thymus 
ein Organ, das die Bildung von Sauren im Organismus verhindert oder einen 
UberschuB an Saure neutralisiert oder maskiert. Méglicherweise stellt beim 
Embryo die Thymus das hauptsachlichste Organ der Nucleinsynthese dar. 
Vielleicht wird auch in der Thymus die Nucleinsaure oder die anorganische 
Phosphorsaure unschadlich gemacht. Die Untersuchung des Centralnerven- 
systems lieB eine Quellung und Odemisierung der Achsencylinder erkennen. Die 
psychischen Veranderungen der thymektomierten Hunde schlieBen mit voller 
Verblédung ab, die Bewegungen werden infantilistisch. 
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Es soll hier noch darauf hingewiesen werden, daB die Persistenz der 
Thymus sich vergesellschaften kann mit einem Zustand, den man als Megal- 
encephalie bezeichnet. Dabei findet sich im Leben ein abnorm grofer Schadel 
bei manchmal normalen Menschen, in anderen Fallen bei solchen mit Schwach- 
sinn und Epilepsie belasteten. Die Sektion ergibt ein Gehirn mit iiberaus hohem 
Gewicht. Das Hirngewicht kann 1800 bis sogar 2800 ¢ betragen. In manchen 
Fallen bestehen mikroskopisch keine ausgesprochenen Verdnderungen, ein 
Befund, den Marburg fiir unverstandlich halt. In anderen Fallen sieht man 
eine Gliawucherung, eine allgemeine Sklerose. Volland halt den Befund einer 
Megalencephalie unter Persistenz der Thymus fiir gleichwertige Degenerations- 
zeichen. Anton weist aber darauf hin, da8 Thymus und Nebenniere im Fétal- 
leben Wachstumsbeziehungen zum Gehirn haben und daB nach Zander bei 
Anencephalen, Hemicephalen und Cyclopen eine Verkiimmerung der Neben- 
niere festzustellen ist. 

Ob alle Symptome, die Basch und Klose bei ihren thymektomierten Tieren 
beobachteten, auf die Thymus zuriickzufiihren sind, werden wohl erst weitere 
Untersuchungen zeigen kénnen. So wird von Pepere darauf hingewiesen, daB 
die Thymus bei vielen Saugetieren akzessorische Epithelkérperchen enthalt. 
Unter diesen Umstanden ist natiirlich die Vermutung nicht von der Hand zu 
weisen, daB die Tetaniesymptome, die vermehrte Kalkausscheidung zu beziehen 
sei auf die Epithelkérperchenentfernung. Doch wird man hier erst weitere 
Untersuchungen abwarten miissen. 

Sind auch die Grundlagen fiir das Verstandnis, wie durch den Status 
thymicolymphaticus der Infantilismus entsteht, noch nicht vollkommen gesichert, 
so kann man doch aus den Untersuchungen den SchluB ziehen, daB die Thymus 
ahnlich wie andere Driisen mit innerer Sekretion auf das Centralnervensystem 
wirkt, und da8 Korrelationen bestehen zwischen der Thymus und vornehmlich 
den Keimdriisen. Wir wissen ja auch, da8 Thymusextrakte Blutdrucksenkung 
bedingen und die Gerinnbarkeit des Blutes verandern. Da aber die Thymus 
wohl im spateren Leben ersetzt wird durch andere Driisen, so ist es méglich, 
da8 die Stérungen durch die Veranderung der Funktion der Thymus nicht 
gleichmaBige sind und daB sich so die Inkonstanz der Symptome deuten 1aBt. 
Man mu8 aber auch daran denken, daB der ganze Zustand, den wir beob- 
achten, als ein sekundarer Dysgenitalismus anzusehen ist, und daB wenigstens 
bei dieser Form des Infantilismus die Stérungen doch zurtickzufiihren sind auf 
die verminderte Funktion oder die Funktionslosigkeit der Keimdriisen. Als 
dritte Méglichkeit einer Erklarung des ganzen Zustandes mu8 dann noch in 
Betracht gezogen werden, daB tatsachlich durch die angeborene hyperplastische 
Konstitution (Bartel) eine Dystrophie, eine Stérung der Trophik des 
ganzen Organismus sich ausbildet. Je nach der Richtung, die diese Storung 
annimmt, kommt es zu den verschiedenen Folgeerscheinungen, einmal zur 
spateren Tuberkulose, ein anderes Mal zum Infantilismus, schlieBlich zu ganz 
vagen Krankheitsbildern, bei denen nur angio-neurotische und chlorotische 
Symptome vorhanden sind. Es bleibt also zweifelhaft, ob der Infantilismus als 
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Folgeerscheinung des Status thymicolymphaticus noch zu den Formen zu 
rechnen ist, deren Grundlage in einer Stérung der Sekretion der sog. Blut- 
dritsen beruht, oder aber zum dystrophischen Infantilismus zu zahlen ist. 
Vielleicht stellt er eine Mittelform, einen Ubergang dar. Der Umstand, daB 
der Status thymicolymphaticus nicht stets zu einem Infantilismus fihrt, spricht 
mehr dafiir, daB hier die Dystrophie die Ursache des Infantilismus ist. 


Il. Der dystrophische Infantilismus als Folge von Infektionskrankheiten. 


Die chronischen Infektionskrankheiten, wie Syphilis, Tuberkulose, Pel- 
lagra und Malaria, die die Konstitution des ganzen Organismus schadigen, 
rufen auch einen Infantilismus hervor. Diese Schadlichkeiten kénnen einmal 
als Keimschadigungen auftreten insofern, als nur die Eltern diesen Schadlich- 
keiten ausgesetzt waren. Andere Male werden aber die Kinder selbst von 
diesen Krankheiten ergriffen, und als Folge dieser direkten Schadigung tritt 
ein formaler kérperlicher Infantilismus auf, der sich mit einem psychischen 
Infantilismus vergesellschaftet. Hier macht sich am deutlichsten der Unter- 
schied in der ganzen Reaktionsweise des erwachsenen Organismus und des sich 
erst ausbildenden geltend. Durch diese Schadlichkeiten wird die Wachstums- 
energie vollkommen aufgehoben. Ebenso kommt es sehr spat erst zur Aus- 
bildung der Keimdriisenfunktion. Im allgemeinen bleibt aber bei diesen Formen 
die Keimdrtisenentwicklung nicht vollkommen aus. Erst nach dem 16. und 
17. Lebensjahr setzt bei Knaben die Entwicklung der Hoden und die Aus- 
bildung der sekundaren Geschlechtscharaktere ein, bei Madchen tritt die Men- 
struation manchmal erst nach dem 19. Lebensjahr auf. Es kann dann aber zu 
einer vollkommen guten Entwicklung des ganzen Genitalapparates kommen. 

Den ausgesprochensten Typus dieser Form stellt wohl der hereditar syphi- 
litische dar. Doch méchte ich darauf noch aufmerksam machen, daB auch die 
frith erworbene Syphilis in gleicher Weise schadigend einwirken kann wie die 
Erbsyphilis. Die Abbildungen der beiden infantilen Madchen, die ich hier gebe, 
Stammen von zwei Kindern her, die im 4. und 6. Lebensjahr bei einem Notzuchts- 
verbrechen Syphilis akquirierten (Fig. 113). Wahrend man bei den anderen 
Formen des dystrophischen Infantilismus als Folge von Infektionskrankheiten 
mehr auf Vermutungen und anamnestische Angaben angewiesen ist, 1aBt sich 
bei der syphilitischen Form der Nachweis leichter fiihren: einmal ist er heut- 
zutage durch die Wassermannsche Reaktion zu erkennen. Denn gerade 
bei den hereditar syphilitischen Kindern ist die Wassermannsche Reaktion 
Stets positiv. Sie ist auBerordentlich beharrlich und vermag auf die Dauer nur 
Schwer durch therapeutische MaBnahmen beseitigt zu werden. Selbst wenn sie 
fiir eine Zeit verschwindet, erscheint sie immer wieder. Auferdem kommt zur 
Diagnose jene Trias von Symptomen in Betracht, auf die ja stets aufmerksam 
gemacht wird; die Narben um die Kérperéffinungen, die Keratitis parenchy- 
matosa und die Hutchinsonschen Zahne. Man findet sie auch bei den Infantilen 
nicht gar zu selten. Welche Ursachen es sind, die die syphilitischen Kinder zu 
Infantilen werden lassen, ist schwer zu sagen. Bei allen denen, die ich beob- 
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achten konnte, handelte es sich um Kinder, die entweder gar nicht oder auBer- 
ordentlich mangelhaft antisyphilitisch behandelt worden waren, mehrfach 
wurde die Diagnose der Syphilis erst ermittelt durch den Ausfall der Wasser- 
mannschen Reaktion. Ob die Schwere der Infektion damit etwas zu tun hat, 
vermag ich nicht zu sagen. Es macht aber den Eindruck, als wenn auch gerade 
die Formen der Syphilis am ehesten zu einem Infantilismus fiihren, die keine 


Fig. 113. 
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Infantilismus auf syphilitischer Basis. a5) : 
a@ 10jahriges syphilitisches Kind; 6 10jahriges normales Kind; c 12jahriges syphilitisches Kind. 


schweren Lokalsymptome machen. Etwas Ahnliches kann man ja auch bei 
der Entstehung der Tabes beobachten. Der Prozentsatz der Falle von Tabes, 
bei denen die Syphilis ohne ausgesprochene Symptome verlauft und daher nur 
anfangs einmal behandelt wurde, ist sehr groB. Auch ist der Prozentsatz von 
Frauen, selbst solcher, die sich gut beobachteten, die keinerlei Zeichen einer 
Syphilis j¢ wahrgenommen haben, unter den Tabischen nicht gering. Wenn 
also hier eine gewisse Ahnlichkeit besteht, so wird diese noch dadurch ver- 
gréBert, daB gerade die kindliche Tabes sich mit dem Infantilismus verbindet. 
Anderseits habe ich auch Falle beobachtet, bei denen sich der Infantilismus 
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mit einer allgemeinen Epilepsie auf syphilitischer Basis kombinierte. Hier 
handelte es sich nicht um eine Epilepsie von Jacksonschem Charakter, sondern 
um eine Form, die der genuinen Epilepsie entsprach. Da auch in diesen Fallen 
keine Lahmungserscheinungen auftraten, so mu8 man wohl annehmen, daf es 
sich hier um eine rein toxische Epilepsie handelte, die in ihrer Eigenart den 
metasyphilitischen Erkrankungen gleichzusetzen ist. Gerade die Kombination 
des Infantilismus mit allgemeinen Erkrankungen des Centralnervensystems ist 
interessant. Man mu8 sich aber weiter vor Augen stellen, daB es auch nicht 
voll ausgebildete Formen eines dystrophischen Infantilismus gibt, bei denen 
die Kinder nur schwach und wenig gut ausgebildet erscheinen, die daneben 
vor allem nervose Erscheinungen aufweisen, wie groBe Reizbarkeit, Zornmiitig- 
keit und Kopfschmerzen oder Migrane. Mir scheint nach alledem, daB der 
syphilitische Infantilismus in irgend einer Beziehung zum Centralnervensystem 
steht. Vielleicht handelt es sich hier um Folgeerscheinungen von Stérungen, die 
die trophischen und vasomotorischen Centren des Centralnervensystems ge- 
troffen haben. Man konnte allerdings auch eine andere Erklarung suchen und 
beide Vorgange, den Infantilismus und die Tabes, als parallele Prozesse an- 
sehen, die ihre Ursache in den lipoidbindenden Substanzen haben, die bei der 
Syphilis erzeugt werden. Die Bedeutung der Lipoide bei der Syphilis ist ja eine 
feststehende Tatsache. Sie ist einmal dadurch bewiesen, daB bei der Wasser- 
mannschen Reaktion statt des syphilitischen Antigens Lecithine verwendet 
werden kénnen, besonders das im Herzmuskel vorhandene Cuorin, auf das 
ich schon in einer Arbeit im Jahre 1907 hingewiesen habe. Dann habe ich 
zeigen kénnen, daB8 das Lecithin im stande ist, intramuskular injiziert die 
Wassermannsche Reaktion zum Schwinden zu bringen, eine Tatsache, die von 
den verschiedensten Seiten bestatigt worden ist. Die Bedeutung der Lipoide fiir 
den wachsenden Organismus haben Cronheim und Miiller und Cronheim und 
Klausner-Cronheim dadurch erwiesen, daB sie bei Kindern einen erheblichen 
Ansatz von Lecithin bei Lecithinverfiitterung feststellten. Umgekehrt gehen 
Tiere zu grunde, denen man eine vollkommen lecithinfreie Nahrung gibt, wie 
das Stepp an Mausen zeigen konnte. Dabei ist es wichtig, daB diese Tiere nicht 
sterben, wenn man neben der lecithinfreien Nahrung den aus dieser Nahrung 
gewonnenen Alkoholextrakt mit verfiittert. Wie ich zeigen konnte, ist aber ge- 
rade die Hauptmenge des Lecithins im Alkoholextrakt enthalten. Ich konnte 
dann ferner nachweisen, daB bei den syphilitischen und metasyphilitischen Er- 
krankungen der Lecithingehalt der Alkoholportion vornehmlich vermehrt ist. 
Halten wir das alles zusammen, so ist es wahrscheinlich, da® der heran- 
wachsende Organismus, der zu seinem Aufbau besonders der Lecithine oder 
vielmehr der Phosphatide bedarf, unter dem Lipoidmangel vornehmlich leidet, 
der dadurch entsteht, daB die idecreseine wie Citron diese Substanzen nennt, 
das Lecithin binden. 

Nach meiner Anschauung ist der Weg, auf dem die chronischen Infektions- 
krankheiten, sei es durch Keimschadigungen oder direkt, zum Infantilismus 
fihren, im Prinzip der gleiche. Die Infektionskrankheiten proces fast alle 
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lipoidbindenden Toxine. Bei der Tuberkulose haben das die Arbeiten von Cal- 
mette und Petit erwiesen. Damit riickt aber diese Form des Infantilismus nahe 
an die, die ihre Ursache im Alkoholismus der Eltern hat oder im friihzeitigen 
Alkoholgenu8 der Kinder. Auch hier wissen wir ja durch die Arbeiten von 
Meyer und Overton, daB der Alkohol vornehmlich ein Lipoidgift ist, da sein 
Teilungskoeffizient zwischen Ol und Wasser sehr gro8 ist. Meyer sucht die 
Wirkungen des Alkohols bei einer 
akuten Vergiftung durch Zustands- 
veranderungen des Protoplasmas 
zu erklaren, indem dadurch der 
Zustand durch die Alkoholléslich- 
keit der Lipoide gestért wird. 
Die chronische Wirkung will er 
darauf zuriickfiihren, daB die Zell- 
membranen durch die andauernde 
Wirkung des Alkohols durch- 
lassiger werden; dadurch wiirde 
ein abnormer Stoffaustausch her- 
beigefiihrt. Nach Alcock wird 
durch das Chloroform die Poten- 
tialdifferenz zwischen der Innen- 
und Aufenseite der Froschhaut 
aufgehoben. H. Meyer meint, daB 
chronischer AlkoholgenuB die 
Zellmembranen auch fiir spaltende 
und oxydative Fermente durch- 
lassig macht, und daB auf diese 
Weise sich in den Zellen Vor- 
gange abspielen kodnnten, die 
normal nicht den Gangliénzellen 
eigen sind. Natiirlich kann man 
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diese Vorstellung auch auf alle pa Ree 
ubrigen Zellen iibertragen, da F , 
auch ihnen Zellmembranen eigen a 16jahriger Mensch mit congenitalem Herzfehler ; 


6 gleichalteriger normaler Mensch. 


sind und durch ihre Zerstorung 

sie des Schutzes gegen das Eindringen ihnen nicht bestimmter Fermente 
beraubt sind. Vor allen Dingen kann man das auch auf die Keimzellen 
beziehen, so daB sich daraus die Schadigungen erklaren lieBen, die das 
Ei schon bei der Befruchtung trifft. 


III. Der Infantilismus als Folge eines congenitalen oder friiherworbenen Vitium 
cordis. 

Dieser Infantilismus stellt die reinste Form des dystrophischen Infantilismus 

dar (Fig. 114 u. 115). Hier handelt es sich nicht um spezielle Toxine, die fiir den 
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Organismus wichtige Substanzen herausgreifen und eliminieren, sondern um die 
Folgen einer allgemeinen, gleichmaBig schlechten Ernahrung, bedingt durch 
die Kreislaufstorung. Ich zitiere hier F. Kraus, der in einem Fall von congeni- 
talem Vitium die allgemeinen Stérungen des Kreislaufes genau ermittelt hat. 
Dieser Fall betraf ein normal groBes Individuum. Doch sind die Bedingungen 
sicher die gleichen, die zum Infantilismus fuhren, nur daB sie dann starker 
in die Erscheinung treten. Kraus 

big stellte einmal fest, daB bei seinem 

BRP Patienten ein ziemlich stark er- 
hohter Sauerstoffverbrauch (ntich- 
tern Ruhewert) pro kg und Minute 
besteht. Dieser Ruhewert liegt bei 
weitem hdher als beim Normalen. 
Er betragt dort nur 3°5, bei dem 
betreffenden Patienten 53. Nach 
den Arbeiten von Plesch und von 
v. Bergmann hat es sich ergeben, 
daB die Herzarbeit in einer ge- 
wissen, wahrscheinlich durch die 
Innervation geregelten Beziehung 
steht zur GréBe des O,-Verbrauches 
im Organismus. Das Klappenfehler- 
herz z. B. leistet kompensatorisch 
so viel mehr Arbeit, daB eine nor- 
male Oxydationsgrenze wenigstens 
in der Ruhe aufrecht erhalten bleibt. 
Nattrlich kostet diese Mehrarbeit 
des Herzens auch wieder ein Plus 
an Sauerstoff. Darin liegt wohl 
auch eine der Bedingungen fiir den 
erhéhten O,-Bedarf in dem Fall 
von Kraus. Die héchsten Werte 
zeigten Patienten, die ein mit 
a 1\6jahriger Mensch mit fritherworbenem Herzfehler; Cyanose verbundenes angeborenes 
6 normaler gleichalteriger Mensch. Vitium hatten. Auf der anderen 

Seite litt der Patient von Kraus 

an bestandigem Frieren. Plethysmographisch konnte festgestellt werden, daB bei 
ihm eine Schlechtere Blutverteilung an der Peripherie bestand. Die Armkurve 
des Patienten wies im Vergleich zu einer normalen ganz entschieden auf eine 
Verschlechterung der Blutverschiebung hin, also auch fiir mangelhafte, gleich- 
giiltig ob central oder peripher verursachte Regulation der peripheren Blut- 
verteilung. Kraus betont, daB das auch fiir den Warmehaushalt nicht gleich- 
gultig sein kann, SchlieBlich konnte auch in diesem Falle festgestellt werden, 
daB die Venositat in den peripheren GefaBen viel starker war, als normal. Die 


a b 
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erhobenen BestimmungsgréBen zeigten, daB auf dem Wege zu den Lungen in 
verschiedenen Ké6rperteilen ein Blut von mehr differenter Venositat als unter 
gewohnlichen Verhaltnissen circulierte. Alle diese Verhaltnisse scheinen die 
Ursache abzugeben fiir den dystrophischen Infantilismus beim congenitalen 
oder friih erworbenen Herzfehler. Unter der verminderten Herzarbeit eines 
solchen Herzens kommt es zur schlechteren Sauerstoffversorgung der ver- 
schiedenen Organe und infolgedessen zu einer Stérung in ihnen, die ja besonders 
Stark sich beim heranwachsenden Organismus bemerkbar machen muB8. Aller- 
dings darf man nicht tibersehen, daB congenitale Vitien sich haufig kombinieren 
mit anderen Entwicklungsstérungen, und daB8 diese schlieBlich sicher in 
manchen Fallen dazu beitragen kénnen, daB sich ein Infantilismus ausbildet. 
So zitiere ich nach v. Recklinghausen einen Fall einer 25jahrigen Frau, die 
einen vollkommen infantilen Habitus aufwies. Sie starb an einer Phthise nach 
einer zweiten Geburt. Festgestellt wurden bei ihr betrachtliche Thymusreste, 
ein kleines Herz mit weit offenem Foramen ovale, eine enge Aorta, gelappte 
Nieren, lange schmale Harnblase, ebensolche Ovarien; die AuBeren Genitalien 
und das Becken waren infantil. Man sieht aus diesem Sektionsbefund, da8 sich 
also mehrere Ursachen kombinieren kénnen, um einen Infantilismus herbeizu- 
fihren. Wichtig ist es auch hier wieder, hervorzuheben, daB der Genitalapparat 
zwar hypoplastisch ist, aber doch funktionsfahig. Die Patienten, deren Ab- 
bildungen ich bringe, zeigen Hoden, wie sie sich etwa bei Knaben von 10 Jahren 
finden kénnten. 


C. Der psychische Infantilismus. 


Der psychische Infantilismus kommt bei allen Arten des kérperlichen In- 
fantilismus in gleicher Weise vor. Es finden sich keine Unterschiede in den 
Symptomen des psychischen Infantilismus, die bedingt sein kénnten durch die 
Eigenart des kérperlichen Infantilismus. AuBerdem kommt aber auch noch 
ein psychischer Infantilismus vor, ohne daB kérperliche Merkmale desselben 
zu konstatieren sind. Auch hier unterscheidet sich dieser Infantilismus nicht 
von den ubrigen Formen. 

Den besten Beweis dafiir, daB auch der Gigantismus und der Typus der 
Eunuchoiden zum Infantilismus gehért, wird durch den psychischen Infan- 
tilismus erbracht, den diese Individuen haben. Tandler und Grof, die ihr 
wesentliches Augenmerk auf das formale gerichtet haben und wenig das 
psychische Verhalten ihrer Kranken beriicksichtigen, sind infolgedessen an 
diesem Moment vorbeigegangen und sind wohl deswegen zu der Anschauung 
gekommen, daB der Dysgenitalismus nicht dem Infantilismus zuzurechnen 
sei. Liest man aber die Schilderung des Geisteszustandes, den die verschiedenen 
Forscher bei Beschreibung ihrer Riesen geben, so sieht man auch bei diesen 
Riesen einen deutlichen psychischen Infantilismus. So bei Lawnoi und Roy. 
Brissaud und Meige sprechen direkt von einer Kindlichkeit des von ihnen be- 
schriebenen Riesen. Sie sagen, sein Geisteszustand entspreche dem eines Kindes. 
Er ist liignerisch, prahlerisch, eigensinnig. Er schneidet viel auf, aber ohne 
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jede bése Absicht. Am liebsten kopiert er Schaubudenbesitzer, gibt im Kranken- 
haus férmliche Vorstellungen. Das Ziel seines Strebens ist, mit einem Kine- 
matographen herumzuziehen; dazwischen kommen einige inkoharente GréBen- 
ideen. Er kénne, wenn er wolle, 60 km am Tage gehen. Er will eine Zeitlang 
50—60 Glas Absinth getrunken haben u. s. w. Er will in samtlichen Be- 
trieben, die es iiberhaupt gibt, tatig gewesen sein, jedesmal voriibergehend. 
Brissaud und Meige nennen ihn einen mafigen Riesen, ein groBes Kind, einen 
kleinen Akromegalen. Wenn man sich die Krankengeschichte dieses Patienten 
durchsieht, so gewinnt man den Eindruck, daB es sich hier mehr um einen 
Eunuchoiden als um einen Riesen handelt, oder um eine Ubergangsform 
zwischen: beiden, Ahnlich einem von mir beschriebenen Patienten. Auch dieser 
Patient zeigte ein typisches psychisch infantiles Wesen. Freundlich und 
harmlos, war er auch zu leichtem Aufschneiden geneigt. Er war 52 Jahre alt 
(ein Beweis dafiir, daB Infantile auch alt werden kénnen) und war sein Leben 
lang bei einem Wochenlohn von 15 Mark Laufbursche bei einer groBen Zeitung. 
Allerdings suchte er in seinen Erzahlungen immer den Eindruck zu erwecken, 
als wenn er eine besondere Stellung innegehabt hatte, die Stiitze des Direktors 
gewesen sei. Im iibrigen war er stets die Zielscheibe des Spottes der Laufjungen, 
die ihn andauernd hanselten und neckten, ohne daB er es je tibel nahm. Ebenso 
faBte er die Demonstration seines abnormen Zustandes stets kindlich auf. Er 
lachte vergniigt kindlich, freute sich iiber seine Abnormitat, ja er renom- 
mierte fast mit ihr. So kam er sich seinen Kollegen gegentiber als etwas ganz 
besonderes vor, weil sie tiber ihn sprachen, daB er noch nie mit einem Madchen 
zusammen gewesen, da er wohl ein Zwitter sei. Mit seinem Gehalt von 
15 Mark hatte er erhebliche Ersparnisse gemacht, so daB er seinem Bruder 
einmal ein paar tausend Mark borgen konnte, die dieser ihm natiirlich nie 
wiedergab. Auch neuerdings hatte er sich wieder 800 Mark erspart. Von den 
sexuellen Vorgangen hat er keine Vorstellung; wenn man ihn darnach fragt, 
so lacht er tappisch und gibt keine Antwort. Er hat nie geraucht und sehr 
wenig Alkohol und Bier getrunken. Solange er in der Druckerei war, las er 
Zeitungen; da er aber an einem gouvernementalen Blatt angestellt war, so wies 
er es weit von sich, den Vorwarts zu lesen, den seine Genossen lasen. Haufig 
muBte er die Reichstagsberichte aus dem Reichstag holen, doch hatte er gar 
keine Vorstellung von den Vorgangen im Reichstag. Sein ganzes psychisches 
Verhalten, sein psychischer Besitzstand entspricht dem eines Kindes von 10 
bis 12 Jahren. Dagegen ist ein Schwachsinn bei ihm auszuschlieBen. 

Auch in dem Fall B., bei dem es sich um einen echten Gigantismus mit 
Infantilismus handelt, ist das psychische Verhalten durchaus infantil. Er ist 
jetzt 28 Jahre alt. Als ich ihn das erste Mal im Alter von 23 Jahren sah, 
stand er vollkommen unter dem Einflu8 der Mutter, nach deren Anordnungen 
und Wiinschen er sich ausschlieBlich richtete, Er ging nur mit ihr aus und 
nur mit ihr kam er zum Arzt. Bei diesem Patienten kam das zum Ausdruck, 
was bei vielen Infantilen zu beobachten ist. Er ist angstlich und furchtsam wie 
ein Kind; er will sich beim Arzt nicht ausziehen, laBt sich nicht in den Mund 
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sehen, weil er Angst hat, es kénne ihm etwas passieren. Neben seiner Un- 
selbstandigkeit, Angstlichkeit und Schreckhaftigkeit tritt noch ein drittes 
Moment deutlich hervor, das sich bei Infantilen vielfach findet: ihre leichte 
Ermidbarkeit, die Unfahigkeit, hintereinander zu arbeiten. Wie die Kinder er- 
miiden sie leicht und sind deswegen gewohnlich nur zu maBiger Arbeit zu 
gebrauchen. Als vierten Hauptcharakterzug mu8 man die Harmlosigkeit und 
Gutmiitigkeit dieser Menschen nennen. Ein stetes Frohsein, eine geringe Nei- 
gung zum Ubelnehmen und eine Naivitat in der Beurteilung der Handlungs- 
weise ihrer Mitmenschen, die nur Kindern eigen ist. Auch dieser Charakter- 
zug tritt bei dem Fall B. deutlich hervor, besonders in letzter Zeit, wahrend er 
triher ofters an Verstimmungszustanden litt, die di Gaspero bei seinen Kranken 
mehriach beobachtete. Trotzdem er stets zu Hause ist und zu keiner Arbeit 
kommen kann, ist er vergniigt und heiter. Auch bei ihm tritt ein gewisses 
Renommieren und Aufschneiden deutlich hervor. So tut sich dies in der ganzen 
Art kund, wie er eine Beschaftigung fiir sich sucht; bald will er die Leitung 
eines Zigarrengeschaftes iibernehmen, bald aber in einem Geschaft, in dem 
sein Schwager tatig ist, einen besser besoldeten Posten. Dabei sind seine allge- 
meinen Schulkenntnisse, die Fahigkeit zu rechnen, nicht schlecht. 

Vor einigen Jahren hat er sich nun verheiratet, oder vielmehr, er ist ge- 
heiratet worden. Eine Putzmacherin sah in ihm das taugliche Objekt, um mit 
seiner Hilfe Schiebungen vorzunehmen. Kurz nach der Heirat hat sie mit 
Hilfe eines Geschaitsreisenden ihn Wechsel tiber 20.000 Mark, die sie 
schuldete, unterschreiben lassen, ohne daB er iiberhaupt, wie es sich nachher 
herausstellte, die Tragweite seiner Handlungen kannte. Er hatte sie einfach 
unterschrieben, weil ihm seine Frau das gesagt hatte, und war nachher voll- 
kommen rat- und fassungslos, als er bezahlen sollte. Er benahm sich dabei 
wie ein kleiner unmiindiger Junge, nicht aber wie ein erwachsener Mensch 
von 34 Jahren. 

Ich habe gerade bei der Schilderung des allgemeinen Zustandes der Dys- 
genitalen besonders lange verweilt, um zu zeigen, daB sie psychisch ebenso 
infantil sind, wie diejenigen Kranken, die an einem formalen Infantilismus 
leiden. Die ausgezeichneten und umfassenden Untersuchungen von di Gaspero 
haben hierfiir den besten Beweis erbracht, ich kann nur diese Untersuchungen 
bestatigen, und muB hier auf eine Tatsache, die di Gaspero zuerst konstatiert 
hat, und von der ich in meiner ersten Arbeit geschrieben habe, daB ich sie 
nicht habe beobachten kénnen, hinweisen. Er sah bei seinen Kranken mehrfach 
eine gemiitliche Depression, die auf der Erkenntnis ihrer kérperlichen und 
geistigen Minderwertigkeit den anderen Menschen gegeniiber beruht. Ich 
habe gerade in letzter Zeit mehrfach derartige Frauen gesehen, die ihr Leben 
lang unter dem Einflu8 ihrer Verwandten stehen, diese geistige Abhangigkeit 
von ihren Verwandten auch empfinden, und vor allen Dingen dadurch de- 
primiert sind, daB es ihnen nicht gelingt, sich von dieser Abhangigkeit zu be- 
freien, oder aber daB sie, wenn ihnen dies voriibergehend gelungen ist, voll- 
kommen haltlos und entwurzelt sind. 
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Di Gaspero unterscheidet nun zwei Formen des psychischen Infantilismus : 
1. einen solchen, bei dem eine vollstandige Kinderpsyche in der Gesamtanlage 
und in den DetailauBerungen mit sparlicher Ausbildung der normal physio- 
logisch in der Pubertatszeit sich einstellenden psychischen Umformungsaffekte 
herrscht: ,psychischer Infantilismus“ im eigentlichen Sinne des Wortes. Die 
hierher gehérigen Individuen sind reife Kinder und ganzlich unreife Er- 
wachsene; 2. einen solchen, bei dem die Grundziige einer qualitativ normalen 
seelischen Konstitution vorhanden sind, doch mit erheblichen, zum Teil charak- 
teristischen Werten der Kinderseele verquickt. Die psychischen Phanomene 
selbst sind, quantitativ genommen, klein dimensional: es besteht eine Miniatur- 
psyche; die betreffenden Individuen sind halb Erwachsene und halb Kinder. 

Diese zweite Kategorie stellt wieder die Ubergangsformen dar zum 
normalen. Denn wie bei allen Krankheitsformen gibt es auch hier wieder eine 
Forme fruste, die nur andeutungsweise oder Teile des eigentlichen Infantilismus 
enthalt. 

Was nun die speziellen psychischen Fahigkeiten betrifft, so sind drei be- 
sonders charakteristische Momente hervorzuheben: 

1. die Art der Assoziationen, 

2. die Wertbegriffe und 

3. die Suggestibilitat. 

Ziehen sieht den Unterschied zwischen einem Kinde und einem Erwach- 
senen in der Verschiedenheit ihrer Assoziationen, Kinder haben Individual- 
assoziationen in vorwiegendem MaBe, Erwachsene Allgemeinassoziationen. Die 
Erklarungsassoziationen der Kinder sind subjektiv gefarbt. Sie schlieBen sich 
eng an ihre geringen Erfahrungen an, vornehmlich an optische Erlebnisse. Sie 
denken bei den Reizworten an ganz bestimmte Dinge. So gibt der Infantile 
mit dem friiherworbenen Herzfehler bei dem Reizwort ,,Schule“die Antwort: ,,Wo 
die Kinder ’reingehen“. Er denkt an den Torweg, in den er immer zur Schule 
geht. Auf das Reizwort,,Steuer“antwortet der gleiche Kranke: ,,Sind so’n Zettel“. 
Das heiBt, auch hier tritt wieder die Individualvorstellung des Steuereinnehmers 
vor die Augen, der seinen Eltern den Steuerzettel prasentierte. Dieses Bild ist 
ihm haften geblieben. Auch die Antwort auf ,,Alkohol® ist charakteristisch. Er 
sagt: ,,ist Spiritus zum Fensterputzen, zum Feuermachen“, wie er das selbst oft 
gesehen hat. Desgleichen die Antwort auf das Reizwort ,,traurig“: ,, Wenn einer 
fortkommt von Hause“. Er ist eine Waise, dem die Mutter gestorben ist und 
dessen Vater sich nicht weiter um ihn gekiimmert hat. Auch bei J., einer meiner 
Patientinnen, die 25 Jahre alt ist, findet man derartige subjektiv gefarbte Asso-- 
ziationen, z. B. auf ,,Alkohol“ antwortet sie: ,,\Wenn man viel trinken tut“. 
Di Gaspero gibt auch hierfiir eine ganze Anzahl derartiger Assoziationen. 

_ Sehr ausgesprochen infantil sind die Werturteile. Sie zeigen sehr deutlich 
das, was man beim Kinde so vielfach beobachten kann. Einmal vermégen 
Kinder groBe Zahlen iiberhaupt nicht zu fassen, sie operieren aber gern damit, 
weil sie Ubertreibungen lieben, und weil sie tiberhaupt geneigt sind, ins Mab- 
lose zu verfallen. Umgekehrt haben sie aber gar keinen Mafstab fiir den Wert 
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eines Gegenstandes, und so unterschatzen sie ebenfalls den Wert der Gegen- 
stande haufig. Wenn sie 2 oder 3 Pfennige geschenkt erhalten, so glauben sie 
eine groBe Menge Dinge, die sie sich wiinschen, dafiir fener zu k6nnen. 
Solche ausgesprochene infantile Wertbestimmungen finden sich bei di Ga- 
spero im Fall 3, so z. B. daB ein Haus eine Million kostet, eine Wanduhr 
100 Gulden, ein Trinkglas 60 Kreuzer. Der Patient G. unter meinen Patienten 
kauit einen Regenschirm fiir 35 Pfennig, 1 kg Zucker fiir Mark 1:75, eine 
Wanduhr fiir 2 Pfennig und ein Haus kostet iiber eine Million. Bei der 
Kochin I. kostet ein Trinkglas 1 Mark, 1 kg Zucker 25 Pfennig. Es ist auf- 
fallig, daB sie ein so geringes Wertbemessungsvermégen hat fiir Gegenstande, 
mit denen sie taglich umzugehen hat. Es erklart sich dies aber daraus, daB 
sie den Einkauf nicht vornimmt. Fiir Gegenstande, die sie selbst kauft, wie 
Schuhe und Regenschirm, hat sie ein besseres Wertverstandnis. Dagegen meint 
sie, daB ein Haus nur ein paar tausend Mark kostet. Fiir eine Million hat sie 
gar kein Verstandnis. Mit 100.000 Mark méchte sie sich zur Ruhe setzen, sie 
wiirde das Geld dann auf die Sparkasse bringen, doch weif8B sie nur, daB 
100 Mark 3 Mark Zinsen bei 3°/, geben. Dariiber hinaus kann sie sich keine 
Vorstellung machen. Auch die GréBenabmessungen sind durchaus infantil. So 
gibt G. an, daB ein Riese so groB ist, daB er bis an die Decke reicht. Dabei ist 
das Bibliothekszimmer, in dem er untersucht wird, sehr hoch. 

Auffallig ist bei diesen Kranken die starke Suggestibilitat. Di Gaspero 
hat seine Kranken nach der Methode von Binet und Stern untersucht. Besonders 
zeigte es sich bei den Uberredungs- und Pressionsfragen im Sinne Binets, daB 
hier fast alle Fragen stets im Wunsche des Fragestellers beantwortet wurden, 
auch dann, wenn sie fertige, absichtlich verfalschte Behauptungen in sich ein- 
schlossen. Wie stark die Patienten zu induzieren sind, ging daraus hervor, daB 
bei einer gemeinsamen Priifung, bei der eine Warterin vorher verabredete 
falsche Aussagen machen muBte, von allen Kranken diese Aussagen urteilslos 
iibernommen wurden. Di Gaspero kommt daher zu dem Schlu8, da volle Be- 
rechtigung vorhanden ist, die Aussagen der Infantilen schon vermége ihrer 
Qualitat als Kinderaussagen einzuschatzen, abgesehen davon, daB die allge- 
meine Fehlerkonstante in der Aussagetreue eine fiir die Altersstufe des voll- 
endeten zweiten Lebensdezenniums viel zu hohe (um es gleich zu sagen), eine 
de facto dem reifen Kindesalter zukommende ist. 

Nach di Gaspero \ehrt die Beurteilung aller geschilderten Reproduktions- 
fehler, daB dieselben im Einklange mit den erhobenen Fundamentalerschei- 
nungen eines infantilen psychischen Mechanismus stehen und als praktische 
Folge die friiheren theoretischen Erwagungen bestatigen. 

Diese Fehler hatten bei Gruppe 1 zur Grundlage: 

1. Die Stérungen des Beobachtungsvermégens, insbesondere mangelhafte 
Fahigkeit einer raschen und konzisen Auffassung komplexer Wahrnehmungen , 

2. unvollstandiges Abstraktionsvermégen ; 

3. Tendenz zur Uberschatzung von GroBenmaBfen ; 

4. Insuffizienz der Gedachtnisenergie und Gedachtnistreue; 
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5. Unselbstandigkeit und Unfertigkeit im Urteilsvermogen, Neigung zu 
kategorischen Analogieschliissen mit Unvermégen im richtigen Ermessen der 
Tragweite einer Behauptung ; 

6. Regsamkeit der kombinierenden Einbildungskraft und Uberwuchern 
derselben iiber das erlaubte MaB; 

7. erhohte Suggestibilitat (Induzierbarkeit) ; 

8. Disposition fiir angstvolle Affektausbriiche mit erleichtertem Uber- 
wertigwerden von Begleitaffekten ; 

9. Neigung fiir ein eigenartiges, am zweckmafigsten mit dem Ausdruck 
spielen“ charakterisierbares Vorgehen. 

Bei der Gruppe 2 gestaltet sich die Berichterstattung (spontane Aussage) 
inhaltlich wesentlich gegenstandsvoller, kritischer. Die Darstellung kommt der 
Wirklichkeit um vieles naher; das in Betracht kommende Gedachtnismaterial 
wird sorgfaltiger behandelt. Die Hauptmomente gewinnen gegeniiber den 
Nebenumstanden. Auslassungen von Einzelheiten sind seltener und betreffen 
mehr Nebenmomente. Falsche Aussagen — bedingt durch urspriinglich fehler- 
hafte Auffassungen und durch Veranderung urspriinglich richtiger Auffas- 
sungen im Laufe der Zeit — kommen noch in einer bemerkenswerten Haufig- 
keit vor, echte Erinnerungsfalschungen dagegen nur ausnahmsweise. Hier 
wurden verhaltnismaBig oft unbestimmte Antworten oder Zugestandnisse des 
Nichtwissens erhalten, was auf Selbstkontrolle und Selbstkorrektur schlieBen 1aBt. 

Bei Gruppe 2 tiberragt das Wissen die Aussagetreue (Stern). Diese 
leichte Suggestibilitat der Infantilen bringt das zum Ausdruck, was man ja auch 
beim Kinde beobachten kann. Es ist ihre geringe Fahigkeit zur Kritik, ihr 
Autoritatsglauben. Die Infantilen fiihlen sich vielfach den anderen Menschen 
gegentiber selbst als Kinder, die anderen als GroBe und Erwachsene. Dieses 
Empfinden fiihrt sie auch dazu, sich an andere Menschen anzulehnen, sich von 
ihnen leiten zu lassen und sie als Vorbilder zu nehmen, denen sie nacheifern 
wollen. Wenn es ihnen nicht gelingt, so beruht es vielfach auf ihrer leichten 
Ermidbarkeit und groBen Ablenkbarkeit. Aber unzweifelhaft ist es, daB der- 
artige Infantile pflichteifrig und pflichttreu sind und die ihnen aufgetragenen 
Arbeiten erledigen. So ist z. B. Patientin J., die ich mehrfach zitierte, eine 
Kéchin, die zur vollen Zufriedenheit ihrer Herrschaft kocht und trotz ihrer 
vielen Absonderlichkeiten wegen ihrer Pflichttreue von der Familie gehalten 
wird. Diese Kranken finden sich in einfachen Verhaltnissen fast stets zurecht. 
Nur das Komplizierte liegt ihnen nicht. Fiir klare und einfache Eindriicke ist 
der Infantile gut aufnahmsfahig, wie das auch Anton bestatigt. Auch die 
Merkfahigkeit ist nicht erheblich herabgesetzt. Gleichfalls sind die Schul- 
kenntnisse meistens ganz gute. Sie sind auch hier pflichteifrig; das Auswendig- 
lernen geht ganz gut. Nur das Urteil ist fiir gewdhnlich nicht besonders gut 
ausgebildet, dazu kommt dann noch eine geringe Ausdauer, ihre leichte Ab- 
lenkbarkeit, wie es Kindern eigen ist, und die starke Ermiidbarkeit. Diese Er- 
miidbarkeit ist so deutlich, daB z. B. die Warterin des Patienten G. spontan 
mitteilte, wie leicht er von der kleinsten Arbeit ermiidet sei und einschlafe. 
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Ganz ahnlich wie beim Kinde verhalt sich auch ihr Phantasieleben. Sie 
sind phantastisch. Wenn z. B. Brissaud und Meige bei ihrem Riesen leichte 
GréBenideen konstatieren, so sind diese GréBenideen auf eine Stufe zu stellen 
mit den phantastischen Erzahlungen von Kindern. Viele derartige Infantile 
erzahlen gern ihre Erlebnisse und schmiicken sie mit allen méglichen Zutaten 
aus. Andere Male zeigen sie eine verstarkte Neigung fiir Marchen und Fabeln, 
die ihnen wie den Kindern besonderen SpaB machen. Auch die Vorliebe fiir 
alles Neue, das ihre Aufmerksamkeit lebhaft erregt und sie fesselt, sie von 
ihrer Beschaftigung ablenkt, ist nach meiner Ansicht auf ihre lebhafte 
Phantasietatigkeit zu beziehen. Dieses Neue und Unbekannte gibt ihrer 
Phantasie Stoff und Unterhaltung. So sammeln diese Infantilen auch alle 
moglichen Kleinigkeiten, Flitterwerk, buntes Zeug und Bildchen. Wie weit 
hierbei aber noch der Spieltrieb in Betracht kommt, ist schwer zu sagen. 

Ich habe bis jetzt nur den psychischen Infantilismus beriicksichtigt, der 
sich in Verbindung findet mit einem kérperlichen Infantilismus. Es gibt aber 
Sicherlich Formen des psychischen Infantilismus, bei denen, au8erlich 
wenigstens, weder ein formaler, noch ein topischer Infantilismus wahrzunehmen 
ist. Natiirlich liegt die Méglichkeit vor, daB sich auch an einem Organ ein 
ganz isolierter partieller Infantilismus konstatieren lieBe: etwa ein infantiler 
Uterus. Ein Teil dieser Falle, bei denen sich ein infantiler Uterus vortindet, 
gehoért aber meiner Erfahrung nach zur Gruppe des Status thymicolymphaticus. 
Ich bin aber der Ansicht, daB es psychisch Infantile gibt, denen jegliches 
Zeichen eines kérperlichen Infantilismus fehlt. So beobachtete ich eine jetzt 
52jahrige Dame, die in ihrem ganzen Wesen vollkommen infantil geblieben ist. 
Sie ist stets heiter, sorglos, kiimmert sich nicht um den nachsten Tag, ist zu 
allen Albernheiten, zu jedem Schabernack bereit, den sie den ihr Unterstellten 
spielen kann. Bei einer Fahigkeit, einfache Arbeiten gut zu verrichten, bei einer 
gewissen Fertigkeit fiir alle méglichen Handarbeiten vermag sie sich doch in 
kompliziertere Dinge nicht hineinzudenken. So kann sie sich z. B. nicht den 
Mechanismus eines Telephons mit Nebenanschlu8 klar machen. Immer wieder 
macht sie Konfusionen und wird Angstlich und furchtsam, wenn sie die 
richtige Handhabung dieses Apparates iiben soll. Auch bei Gesprachen 
vermag sie den komplizierteren Dingen nicht zu folgen, sondern schweift schnell 
ab oder beginnt zu traumen. Soll sie kompliziertere Aufgaben, wie sie ein 
Haushalt gewohnlich stellt, ausfiihren, so laBt sie Teile aus. Ihre groBe Ab- 
lenkbarkeit ist aber auch mit daran schuld, daB sie selbst bei Verrichtungen, 
die sie taglich vornimmt, einen Teil der Dinge vergiBt. Ebenso kann man bei 
ihr ein starkes Hervortreten einer lebhaften Phantasie konstatieren. Ihre Klei- 
dung ist immer phantastisch aufgeputzt. Fiir alles Neue hat sie groBes Inter- 
esse. Méglichst phantastische Biicher liest sie. Uberall, wo es etwas Neues zu 
Sehen gibt, muB sie dabei sein. So kommt es auch, daB sie, gleich den Kindern, 
fiir die kleinste Besorgung Stunden gebraucht, weil sie auf der StraBe tiberall 
stehen bleibt und zuschauen muB. Sie ist gutmiitig und lenkbar und in hohem 
Grade suggestibel. Sie zeigt alle Zeichen des psychischen Infantilismus, wie 
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ich ihn vorher beschrieben habe. Dabei besitzt sie gute Schulkenntnisse; und 
iiberall da, wo es sich um konkrete Dinge handelt, hat sie eine gute Vorstellung. 
Von einem Schwachsinn, selbst leichtesten Grades, kann man nicht sprechen. 
Diese Diagnose wird wohl immer in Betracht gezogen werden, wenn es sich 
um solche Zustande handelt. Die Differentialdiagnose des Schwachsinns zum 
psychischen Infantilismus wird immer wieder erértert. Es liegt das daran, daB 
die Diagnose des psychischen Infantilismus noch nicht sehr verbreitet ist, 
wahrend man alle Anormalitaten, bei denen die Intelligenz nicht der des 
normalen Erwachsenen entsprach, dem Schwachsinn zurechnete. Der Unter- 
schied aber zwischen dem psychischen Infantilismus und dem Schwachsinn ist 
sehr groB. Beim Schwachsinnigen ist die Fahigkeit zum Apperzipieren, die Ein- 
stellung zur Aufmerksamkeit und die Aufnahmefahigkeit erheblich gestdrt. 
Nicht wie beim Infantilen ist eine groBe Ablenkbarkeit vorhanden, weil alles 
Neue interessiert, sondern die Unfahigkeit, die Dinge aufzunehmen, hindert an 
einer Konzentration der Aufmerksamkeit. Es wird beim Schwachsinnigen in 
ganz anderer Weise assoziiert als beim Infantilen. Der Schwachsinnige neigt 
nach Ziehen zur Perseveration und Echolalie, beim Infantilen dagegen treten 
die subjektiven Assoziationen starker in den Vordergrund, genau so wie beim 
Kinde. Das Gedachtnis ist beim Schwachsinnigen meistens sehr gering, ab- 
gesehen von einigen Fallen, in denen ein groBes und gutes Zahlengedachtnis 
vorhanden ist. Dagegen habe ich ja mehrfach darauf hingewiesen, daB bei den 
Infantilen gerade gute Gedachtnisleistungen vorhanden sind, auch besonders 
fiir die Schulkenntnisse. Hier zeigt sich auch der groBe Unterschied zwischen 
Infantilen und Schwachsinnigen. Die letzteren sind schwer zu unterrichten und 
kommen in besonderen Hilfsklassen nur mit, weil sie auf die Methoden, die 
im gewohnlichen Unterricht angewendet werden, nicht ansprechen. Die In- 
fantilen dagegen sind, wenn auch nicht immer gute Schiiler, so doch mittel- 
mafige, die infolge ihres Pflichteifers ganz gut in der Schule mitkommen. Da 
der Infantilismus ein Stehenbleiben des Organismus auf einem kindlichen 
Stadium reprasentiert, so ist es verstandlich, daB diese Kinder sich nicht er- 
heblich unterscheiden von ihren Altersgenossen. In manchen Fallen kann man 
bei Kindern im Alter von 10—12 Jahren vielleicht ein Zuriickgebliebensein 
um 1—-2 Jahre konstatieren. Ich glaube, daB dies aber vornehmlich bei den . 
Formen des dystrophischen Infantilismus zu konstatieren ist, besonders bei 
denen, die auf toxisch infektiédser Basis beruhen. Diese Formen riicken vielleicht 
naher an den Schwachsinn heran, zumal die, welche man bei der Lues here- 
ditaria zu Gesicht bekommt. Im aibrigen tritt der Unterschied zwischen dem 
psychischen Verhalten normaler Kinder und infantiler erst in der Pubertat 
deutlich zu tage. 

Auch in Hinsicht auf das gemiitliche Verhalten unterscheiden sich die 
Infantilen von den Schwachsinnigen. Sie sind leicht lenkbar und erziehbar, 
gutmiitig und hilfsbereit. Die Schwachsinnigen dagegen sind zwar haufig auch 
gutmutig, wechseln aber auBerordentlich schnell und kénnen demselben, dem 
sie eben alles mégliche Gute erwiesen haben, schweren Schaden Hithass: Sie 
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sind jahzornig und unberechenbar. Sie sind schwer lenkbar und stets nur auf 
ihren eigenen Vorteil bei ihrem egocentrischen Denken bedacht. 

Die Formen des psychischen Infantilismus, der mit einem korperlichen 
Infantilismus verkniipft ist, sind fiir den geiibten Untersucher gewiB nicht 
Schwer zu erkennen. Schon die Abweichung der KérpergréBe von der Norm, 
Sei es nach unten oder oben, gibt einen Fingerzeig. Dagegen sind die Formen 
des psychischen Infantilismus, denen jedes kérperliche Zeichen fehlt, nicht leicht 
zu erkennen. Ich glaube aber, daB sie sehr viel haufiger vorkommen, als man 
im allgemeinen annimmt. Sie werden nicht haufig in die Hande des Arztes 
dieser Entwicklungshemmung wegen geraten, wohl aber, weil andere Be- 
schwerden und Krankheiten sie zum Arzt fiihren. Natiirlich kann es dann 
wichtig sein, diese Menschen richtig zu beurteilen, um sie in entsprechender 
Weise zu behandeln, ebenso wie es von Belang ist, eine Patientin, die etwa an 
einem Magengeschwiir erkrankt und zugleich hysterisch ist, von vornherein 
psychisch so zu behandeln, da8 daraus nicht schwerere Schadigungen und eine 
Verstarkung der Hysterie entsteht. Bedeutungsvoller erscheint mir aber die Er- 
kenntnis dieses Typus in sozialer und krimineller Hinsicht. Der Arzt wird nicht 
selten Gelegenheit haben, die Familie aufklaren zu miissen iiber den Infan- 
tilismus eines Angehorigen, der bei seiner ganzen Veranlagung nicht im stande 
ist, in schweren Berufen den Kampf ums Dasein aufzunehmen und dort Ge- 
nugendes zu leisten, der aber in einfachen Verhdltnissen sicher vollauf seine 
Pflicht tun und sich behaupten wird. Dabei ist auch noch die Suggestibilitat 
dieser Menschen in Anrechnung zu bringen. Es liegt die Gefahr vor, daB solche 
Menschen, wenn sie in kompliziertere Lebensverhaltnisse kommen, dem EinfluB. 
anderer Menschen, dem sie sich ja nicht entziehen kénnen, leicht unterliegen: 
und dadurch vermégensrechtlichen Schaden erleiden. Diese Suggestibilitat kann 
aber auch in krimineller Hinsicht von Bedeutung werden. Man sollte solche 
Infantile vor Gericht wie Kinder behandeln, sowohl als Zeugen, wie dann, 
wenn sie selbst als Angeklagte zu erscheinen haben. Die Bedeutung der kind- 
lichen Zeugenaussagen ist ja in den letzten Jahren vielfach experimentell in 
das rechte Licht gesetzt worden. Und wer die Art der Zeugenfragen kennt, weiB, 
wie haufig Pressionsfragen im Sinne Binets vor Gericht gestellt werden, trotz- 
dem es ja direkt verboten ist. Sie sind es aber gerade, die bei den Infantilen zu 
den ungiinstigsten Resultaten fiihren. Kommt dann noch die Angstlichkeit und 
Furchtsamkeit solcher Menschen hinzu, so miissen solche Zeugenaussagen 
vollkommen wertlos sein. Als Kriminelle werden sie vor allen Dingen durch 
ihre BeeinfluBbarkeit vor Gericht gefiihrt werden, weil andere Menschen sie 
verleiten und miBbrauchen. Bei der speziellen Veranlagung der Infantilen wird 
es kaum zu Roheitsdelikten oder zu Verbrechen gegen die Person kommen, 
wohl aber werden sie gut und gerne zu betriigerischen Manipulationen miB- 
braucht werden kénnen, zumal sie auch komplizierteren Dingen ganz verstand- 
nislos gegeniiberstehen. Ich glaube auBerdem, daB es von Vorteil ist, wenn 
eine scharfe Scheidung auch vor Gericht zwischen Infantilen und Schwach- 
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Richter und Sachverstandigem dadurch entstehen, daB Sachverstandige der- 
artige Kranke, in dem BewuBtsein, daB es sich um abnorme Menschen handelt, 
zu den Schwachsinnigen rechnen, ohne daB sie es dem Richter mit geniigenden 
Beweisen belegen kénnen, eben deswegen, weil diese Infantilen keine Schwach- 
sinnigen sind. Dagegen wiirde der Richter geneigt sein, diese Kranken den 
Kindern gleichzustellen, wenn man ihm beweisen kénnte, daB es sich um In- 
fantile handelt. 

Zum SchluB méchte ich noch auf ein Krankheitsbild zu sprechen kommen, 
dem vornehmlich von den Franzosen ein Infantilismus zu grunde gelegt wird. 
Beim Tic général nehmen die Franzosen, besonders Brissaud, Feindel und 
Meige, an, daB es sich um ein Kindlichbleiben der Psyche handelt. Ich méchte 
aber, ehe ich auf die Beschreibung der einzelnen Symptome des Tics eingehe, 
betonen, daB ich nicht glaube, daB allen Formen des Tics diese Psyche zu 
grunde liegt. Besonders die Formen, bei denen nur einzelne Tics etwa im 
Gesicht in Verbindung mit Kopfschmerzen auftreten, finden sich auch bei 
Menschen, deren psychisches Verhalten nicht infantil ist. Dagegen mdchte 
ich auch mit Feindel und Meige annehmen, daf die ausgesprochenen Formen 
des Tic général vor allem bei Menschen vorkommen, deren Psyche mit ent- 
schieden infantilen Ziigen behattet ist. Feindel und Meige betonen, daB Ytard 
im Jahre 1825 die Beobachtung machte, dafB Tickranke eine groBe Beweglich- 
keit des Gedankenganges und eine Leichtigkeit in Geist und Charakter haben, 
wie sie nur in der ersten Jugend vorkommt und dem vorgeriickten Alter nicht 
entspricht. Feindel und Meige sind nun der Ansicht, daB jeder Tickranke die 
Ziige eines Infantilen hat. Ich habe schon eben meine Einschrankungen gemacht. 
Sieht man aber derartige Tickranke schwereren Grades, so ist man haufig 
uberrascht, wie hinter der Figur eines groBen ausgereiften Mannes sich ein 
kindliches Wesen verbirgt. Neben einer guten Intelligenz zeigen sie eine groBe 
Launenhaftigkeit und Unbestandigkeit. Sie sind lappisch und kindisch, in 
ihren Stimmungen auBerordentlich labil, so daB sie bald iiberaus lustig, bald 
aber wieder traurig sind. Sie kénnen sich in keiner Weise beherrschen und 
miissen ihren Wiinschen unmittelbar Folge leisten. Ich lasse hier einige Kranken- 
geschichten, die Feindel und Meige in ihrem Buch iiber den Tic geben, folgen, 
weil sie auBerordentlich instruktiv sind und typisch. Jeder, der viele schwere 
Tickranke zu sehen Gelegenheit hat, wird sich ahnlicher Falle beim Durch- 
lesen dieser Krankengeschichten erinnern. Der 13jahrige N. leidet seit seinem 
10. Jahre an einem Tic des Gesichtes, des Kopfes und der Schultern. Er ist 
klein, sehr gut gewachsen und ohne kérperliche Anomalien, abgesehen von 
einer eigentiimlichen Mischung von Braun und Blond in seinem Haar und 
Augenbrauen. Seine Zahne sind schlecht, stehen falsch, es sind noch viele 
Milchzahne vorhanden. Er hat nicht den geringsten Flaum von Scham- oder 
Achselhaaren. Seine Gesundheit ist gut; er hatte nur leichte Kinderkrankheiten, 
iBt und schlaft gut. 

Sein Charakter ist sanft, er ist fiir Durchschnittsanforderungen gelehrig. 
Doch ist er zuweilen fiir sein Alter itbermaBig ungeduldig, reizbar und auf- 
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geregt. Seine Intelligenz ist ziemlich gut, aber er ist faul. Man muB8 ihn an- 
ziehen, ihm die Schuhe zubinden; er lernt leicht, vergi®t aber sehr schnell. 
Sein Charakter ist. ganz kindlich geblieben. Seiner Vernunft nach, sagt seine 
Mutter, ist er ein 7jahriges Baby. Seine Willensschwache, sein Wankelmut, 
die Plétzlichkeit in seiner Gemiitserregung sind wirklich wie in den ersten 
Kinderjahren. Es besteht ein offenbares MiBverhaltnis zwischen seinem Geistes- 
zustand und seinem wirklichen Alter. 

In einer anderen Krankengeschichte berichten Feindel und Meige folgendes: 
Auch S. ist in einem Alter von 37 Jahren geistig das reine Kind, ein verwohntes, 
larmendes, trages und ungeduldiges Kind, das um ein Nichts in heftigen Zorn 
gerat oder schreit, schlagt, sich balgt, dann plétzlich in Tranen ausbricht, und 
das alles um den nichtigsten Vorwand, bei allerkleinsten Unannehmlichkeiten. 

Es sind das natiirlich hier sehr pragnante Beispiele. Nicht alle Falle 
zeigen einen derartig ausgesprochenen Infantilismus. Man sieht bei manchen 
Tickranken eine sehr gute Intelligenz, manchmal auch ausgesprochene kiinst- 
lerische Fahigkeiten. Sie sind lebhaft, geistvoll und voller Phantasie. Aber sehr 
deutlich tritt in vielen Fallen ihr Nachahmungstrieb hervor. In manchen 
Familien bringt einer dem andern den Tic bei. So berichtet Oppenheim von 
drei Generationen, bei denen die Frauen alle an Tic litten. Ich sah einen Vater 
und eine Tochter, wo der Vater den Tic von der Tochter erlernt und nach- 
geahmt hat: sicher ein ausgesprochenes Beispiel fiir das groBe Nachahmungs- 
talent dieser Kranken. Guinon hat auf die Herabsetzung der willkiirlichen 
Aufmerksamkeit bei Tickranken hingewiesen. Es ist ihnen unméglich, sagt er, 
irgend einem Gegenstand dauernd mit Aufmerksamkeit zu folgen. Sie springen 
mit ihren Gedanken fortwahrend von diesem zu jenem und vergessen jede Be- 
schaftigung ebenso rasch wieder, wie sie sich schnell und eifrig daraufgestiirzt 
haben. Meige und Feindel sprechen von einer gestérten Willenstatigkeit. Ich 
habe im Anfang dieses Aufsatzes die Psyche des Kindes geschildert und darauf 
hingewiesen, wie alle hervorspringenden Merkmale der kindlichen Psyche 
zuriickgefiihrt werden kénnen auf die Hemmungslosigkeit des Centralnerven- 
systems. 

Ich bin nun nicht der Ansicht, daB der Tic sich allein durch diese geistige 
Veranlagung erklaren 1aBt. Ich finde bei allen derartigen Tickranken, die ich 
untersucht habe, Myalgien in der Hals- und Nackenmuskulatur. Die abnormen 
Sensationen, die durch diese Muskelspannungen hervorgerufen werden, fuhren 
bei den psychisch abnorm veranlagten Menschen, bei denen das Hemmungs- 
system schlecht ausgebildet ist, zu unzweckmaBigen Abwehrbewegungen, aus 
denen sich der Tic darstellt. Gerade aus der Art der Reaktion der Abwehr- 
maBregeln, die sie vornehmen, gerade daraus, daB sie glauben, daf z. B. ein 
Druck vor der Stirn durch ein Hochziehen des Frontalis behoben werden kann, 
tritt deutlich ihr ganzer Infantilismus hervor. Schon allein die Tatsache, daB 
bei diesen Kranken sich ein abnormer Bewegungsdrang ausbildet, spricht fir 
den Infantilismus. Denn vor allem ist es das Kindesalter, in dem besonders 
abnorme Bewegungsarten zur Ausbildung kommen. Bewegungsanomalien im 
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hdheren Alter sind recht selten, im Kindesalter dagegen umso haufiger. Ich 
weise hier nur auf den fast noch normalen Typus des Zappel-Philipps hin, 
ferner auf die verschiedenen Formen der Chorea, die der Chorea infectiosa, die 
mit dem Pubertitsalter fast verschwindet oder sehr selten wird, der Chorea 
electrica, die Salaamkrampfe des Sauglingsalters und den in demselben Zeit- 
alter entstehenden Schlaftic, wie ihn Oppenheim bezeichnet, die choreitormen 
Bewegungen der hysterischen und nervésen Kinder und die verschiedenen 
Unterarten der choreatischen und athetotischen Bewegungen bei der infantilen 
Cerebrallahmung, wahrend diese Bewegungsanomalien bei den cerebralen 
Affektionen des hdheren Alters sehr viel seltener sind. Die ersten Tic- 
bewegungen, die ein solcher Kranker ausfithrt, sind unzweckmaBige Abwehr- 
bewegungen, es entwickelt sich aber bald daraus eine Angewohnheit, die von 
den Kranken nicht mehr wahrgenommen wird, die nicht mehr in das BewuBt- 
sein eindringt. Auch daraus spricht der psychische Infantilismus, denn Kinder 
neigen mehr als Erwachsene zu Angewohnheiten. Bekannt ist auch die Vor- 
liebe der Kinder zur Wiederholung irgendwelcher Bewegungen und Rhythmen, 
die ihnen gefallen. Schon ganz kleine Kinder zeigen diese Vorliebe. Es er- 
wachst also bei den schweren Formen der Tic auf der Grundlage eines psy- 
chischen Infantilismus. Die Hemmungslosigkeit, das Charakteristicum des 
Kindesalters, fiihrt dazu, daB durch auBere Reize, wie sie vornehmlich durch 
die Myalgien gesetzt werden, unzweckmaBige Bewegungen hervorgerufen 
werden, die anfangs als Abwehrbewegungen gedacht sind. 

Die Tickranken stellen aber nur eine Spezialitat des psychischen Infan- 
tilismus dar. Ein groBer Teil der sog. Déséquilibrés sind psychisch Infantile. 
So findet man auch bei den Kranken mit Zwangsvorstellungen derartig 
psychisch infantile Ziige. Sie sind furchtsam und angstlich wie die Kinder, 
hangen stets am RockschoB eines andern, ihr Leben lang am Schiirzenband 
der Mutter, so daB Freud und seine Schiiler hier diese Unselbstandigkeit durch 
Incestgedanken zu erklaren suchen, bald sind sie von anderen Menschen ab- 
hangig, die sie lenken und leiten. 

Noch ausgesprochener scheint mir aber der psychische Infantilismus bei 
einer Form der Nervositat zu sein, die man als die ,,Nervositat des einzigen 
Kindes“ bezeichnen kann. In ihrer ausgesprochenen Form findet sie sich nur 
bei Menschen, die keine Geschwister gehabt haben, als einziges Kind aufge- 
wachsen sind, oder die als erstes Kind viele Jahre ihrer Kindheit verbracht 
haben, ehe Geschwister nachgekommen sind. Das Krankheitsbild ist stets ein 
typisches, so da man fast nach der Art der Schilderung und des ganzen Auf- 
tretens dieser Kranken die Diagnose stellen kann, daB es sich um einzelne 
Kinder handeln mu8. Es sind verzogene, launenhafte, weichliche Menschen, 
die nur an sich denken, bei der kleinsten Gelegenheit auBer sich geraten. Sie 
werden leicht zornig und sind dann wieder weichmiitig, wobei sie reichliche 
Tranen vergieBen. Sie maltratieren ihre Umgebung wie verzogene Kinder und 
miissen jeden Wunsch, sobald er auftritt, auf der Stelle erfiillt bekommen. 
Selbst wenn sie intelligent sind, sind sie doch nicht fahig, angestrengt und an- 
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dauernd zu arbeiten. Sie ermiiden auBerordentlich schnell. Es ist ganz gleich- 
giltig, ob es sich um junge oder alte Menschen handelt, um reife Manner oder 
erst um Menschen in der Pubertat. Immer wieder findet man die gleichen Ziige. 
Dazu kommt dann noch eine groBe Angstlichkeit und Furchtsamkeit, besonders 
wenn es sich um Schmerzen handelt. Die kleinsten Dinge bringen sie schon 
aus dem Hauschen. Sie klagen und lamentieren nicht allein um die augen- 
blicklichen Schmerzen, sondern sie sind von der Angst gepackt um die zu- 
kiinftigen Schmerzen und Beschwerden, weil sie fiirchten, daB die jetzigen 
nur die Vorlaufer fiir noch gréBere sein kénnen. Diese Furcht beherrscht sie 
so sehr, daB sie ihre ganze Umgebung damit qualen und sich und die anderen 
nicht zur Ruhe kommen lassen. Ich habe gerade hier auf diese Form besonders 
hingewiesen, weil sie die Genese dieses psychischen Infantilismus am besten 
erklart. Bei der Nervositat des einzigen Kindes handelt es sich um den Aus- 
druck einer schlechten Erziehung. Sie sind verzogen worden von den Angst- 
lichen Eltern, die in dem Kinde ein Sorgenkind sahen, weil sie fiirchteten, es 
durch eine Krankheit oder durch eine Unvorsichtigkeit zu verlieren. Diese 
Kinder werden in Watte gepackt, es werden ihnen alle ihre Wiinsche von den 
Augen abgelesen. Sie kennen nur ihr liebes Ich und wissen alle ihre Wiinsche 
von den Eltern durch Drohungen, durch Anfalle zu ertrotzen. Sie haben es 
nicht gelernt, ihre Angst und Furcht vor allem Unerwarteten zu bemeistern, 
weil sie nicht mit dem Leben zusammengekommen sind, sondern stets vor allen 
Fahrlichkeiten beschiitzt wurden. Sind dann noch die Eltern selbst nervés und 
zerfahren, so tibertragen sich alle diese Eigenschaften durch die Nachahmung 
auf die Kinder, die sie dann in das spatere Alter mit iibernehmen. Die gleiche 
Genese findet man auch bei den Tickranken. Auch hier sind die schwachen 
Eltern nicht im stande, die Kinder richtig zu erziehen. Ihre Angstlichkeit und 
Sorgfalt um die Kinder, ihre Affenliebe 14Bt es nicht zu, den Kindern irgend 
etwas Unangenehmes zuzufiigen, sie durch Pflichten zu zwingen, eine geregelte 
und geordnete Tatigkeit auszufiihren. Denn durch die Erziehung wird der 
Hemmungsapparat ausgebildet, der notwendig ist zu einem normalen Funk- 
tionieren des ganzen Organismus. Hat doch das Gehirn schon an sich selbst 
die Fahigkeit, Widerstande auszubilden, die geeignet sind, Reize der AuBen- 
welt abzuschwachen, so daB nicht zu starke Reaktionen auf diese Reize hin 
entstehen. Das sieht man vornehmlich bei bestimmten Formen der infantilen 
Cerebrallahmung, besonders im Gebiet des Kau- und Schluckapparates, bei 
dem trotz Ausfall ausgedehnter Gehirnpartien eine normale Funktion zu stande 
kommt. 

Der auBerordentliche Unterschied zwischen der psychischen Persénlich- 
keit eines Kindes und der des Erwachsenen scheint einzig und allein auf die 
Tatigkeit der Geschlechtsdriisen zuriickfiihrbar zu sein. Bekanntlich existiert 
neben der Samen und Ei erzeugenden Geschlechtsdriise eine innere Driise, 
welche vor allen Dingen, wie das vornehmlich die Versuche von Sfeinach be- 
wiesen haben, eine starke Wirkung auf das Nervensystem ausiibt. Steinach 
spricht von einer Erotisierung des Centralnervensystems durch die Pubertats- 
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driise, wie er den das innere Sekret liefernden Teil der Keimdriise nennt. Er weist 
darauf hin, wie bei kastrierten Rattenmannchen, denen Ovarien transplantiert 
werden, der psychosexuelle Charakter weiblich wird. Ebenso gelingt, wenn auch 
schwerer, die Erotisierung des Centralnervensystems bei den maskulierten 
Weibchen in mannlicher Richtung. Durch Austausch der Pubertatsdriisen beim 
noch unreifen Individuum kann man ‘den Geschlechtscharakter vollkommen 
umwandeln. Ich fiihre diese Versuche hier an, um zu zeigen, welche tiefgreifende 
Wirkung die Pubertatsdriisen auf das Centralnervensystem ausiiben. Sie 
machen aus dem spielerischen, nachahmungssiichtigen und suggestiblen Kind 
den reifen, kritischen, zielbewuBten Menschen. Wie allerdings dieser Vorgang 
zu deuten ist, ist vorlaufig nicht in allen seinen Einzelheiten klar. Halten wir 
uns aber vor Augen, daB beim Kinde ein labiles GefaBnervensystem besteht 
und beim Weibe vor allen Dingen in der Menopause die Labilitat des GefaB- 
nervensystems wieder stark in den Vordergrund tritt und da® ferner zur Zeit 
der Menstruation, also zu einer Zeit, wo ebenfalls die Geschlechtsdriisen nicht 
in vollem Umfang funktionieren, eine solche Labilitat des GefaBnervensystems 
auftritt, so scheint mir die Wirkung der Pubertatsdriisen darauf zu beruhen, 
daB sie eine gleichmaBige Arbeit des GefaBnervensystems garantieren. Ich 
habe in meiner friiheren Arbeit iiber den Infantilismus zu zeigen versucht, daB 
die Funktion der Ganglienzellen abhangig ist von den energetischen Vorgangen, 
die sich an den semipermeablen Membranen abspielen. Nernst hat zuerst fiir 
_ ein bestimmtes Gebiet zu berechnen gesucht, da8 Konzentrationsunterschiede 
der Jonen an den semipermeablen Membranen zu Potentialdifferenzen und in- 
folgedessen zu einem Potentialgefalle fiihren miisse und daB die Fortpflanzung 
der Energie in einer Jonenverschiebung zu suchen sei. Ruft aber eine starkere 
oder geringere Konzentration an den semipermeablen Membranen der Zellen 
eines Sinnesorganes oder an denen der Ganglienzellen eine Veranderung des 
Potentialgefalles hervor, also ein AbfluB von Energie, so wird die Einrichtung 
eines Vasomotorensystems fiir das Gehirn verstandlich. Der starkere oder 
schwachere Zustrom infolge Erweiterung oder Verengerung der GefaBe bedingt 
eine Abnahme oder Zunahme der Konzentration. So wird es weiter verstandlich, 
warum ein labiles GefaBnervensystem auch zu einer Labilitat des gesamten 
Centralnervensystems fithrt, besonders wenn man sich vor Augen halt, daB eine 
Hauptaufgabe des Centralnervensystems die eines Hemmungs- und Wider- 
standsorganes ist, das dazu berufen ist, die Reize der AuRenwelt zu mindern 
und zu verhindern, daB die Reize von einer Bahn auf die andere iibergehen. 
Die volle Reifung dieses Widerstandsorganes fallt aber in die Zeit des Fin- 
trittes der Funktion der Pubertatsdriisen. Aus dem spielerischen, nachahmenden 
und suggestiblen Kind wird der zielgerichtete und kritische Mensch. Denn 
schlieBlich kann doch die Nachahmung und die Suggestibilitat, die ein poten- 
zierter Nachahmungstrieb ist, nur da auftreten, wo die psychischen Wider- 
oe gering sind, also beim Kind und beim infantilen Menschen. Die 
A ieee ist also im wesentlichen die Folge der geringen oder 
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die Erziehung, die auch das Widerstandsorgan ausbilden soll, vollkommen 
versagt hat. Der kérperliche Infantilismus hat dagegen mehrere Wurzeln, sei 
es, da8 ihm die Wachstumsreize fehlen, weil Hypophyse oder Schilddriise 
nicht arbeiten, so daB ein formaler Infantilismus entsteht, sei es, daB die 
Pubertatsdriise nicht zur Entwicklung kommt, wahrend die wachstumférdernden 
Driisen andauernd arbeiten, so kommt es zu einer iiber die Norm dauernden 
Kindheit, zu einem materiellen Infantilismus, der im wesentlichen ein Dys- 
genitalismus ist, sei es endlich, daB die gesamte Versorgung der Zellen mit 
Nahrungsstoffen, vielleicht auch spezieller Nahrungsstoffe leidet, so kommt es 
zum dystrophischen Infantilismus. 
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menschlichen Skelets mit Bezug auf den Riesen. Denkschr. d. Kais. Akad. d. Wiss. 
Wien 1872. — Launois et Roy, Etudes biol. sur les géants. Paris 1904; Des relations 
qui existent entre l’état des glandes génit. males et le développement du squelette. Soc. 
de biol. 10. Januar 1903; Gigantisme et castration. Rev. int. de méd. et chir. 1902; 
Gigantisme et infantilisme. Nouv. iconogr. de la Salp. 1902, XV. — Launois, Les cellules 
siderophilies chez la femme enceinte. Cpt. rd. soc. biol. 8 Paris 1903; Thése de Paris 
1904; Castration et atrophie de prostate. Assoc. frang. pour l’avancement des sciences. 
Congrés de Caen. 1894. — Laurent, Leipzig 1896. — Lehmann, Die Hauptgesetze des 
Gefiihlslebens. 1892; Kérperliche Auferungen psychischer Zustinde. 1899—1905. — Lemos, 
Magalhaes, Infantilisme et dégénérescence psychique. Nouv. iconogr. de la Salp. 1906, 
XIX. — Lichtwitz, Uber Wanderung des Adrenalins im Nerven. A. f. exp. Path. u. 
Pharm. 1908, LVIII, H. 3/4, S. 221. — Lillie, Am. j. of phys. VII, 412. — Ch. Livon, 
Action des secrétions internes sur la tension sanguine. Montpellier 1909, Delord-Boehm 
et Martial; Pénétration par la voie nerveuse de la sécrétion interne de V’hypophyse. Cpt. 
rd. soc. biol. 4 Paris 1909, LXV, Nr. 38; Action différente des lobes hypophysaires sur 
le sang du chien. Ebenda 1909, LXVII, Nr. 34; Contribution 4 la physiologie de l’hypo- 
physe. J. de phys. et path. gén. 1909, XI, Nr. 1; Presentation d’un chien hypophysectomisé. 
Cpt. rd. soc. biol. 4 Paris 1908, LXIV, Nr. 8, S. 372. — Loewy u. Kaminer, Uber das 
Verhalten und die Beeinflussung des Gaswechsels in einem Fall von traumatischem Eunu- 
choidismus. Berl. kl. Woch. 1916, Nr. 41. — Lortet, Allongement des membres inférieurs 
a la castration. A. d’anthropol. crimin. Lyon 1896, S. 361. — Lucien, Thymus et athrepsie. 
Cpt. rd. soc. biol. 4 Paris 1908, LXIV, Nr. 12. — Lucien et Parisot, Influence sur la 
thyroide, des injections intraveineuse répétées d’extrait hypophysaire. Ebenda 1909, 
LXVI, Nr. 14; Modifications du poids aprés la thymectomie. Ebenda 1909, LXVI, Nr. 9; 
Variations ponderales de l’hypophyse consécutivement 4 la thyroidectomie. Ebenda 1909, 
Nr. 1. — H. Lundborg, Professor G., Vassale och dennes betydelse for laran om den 
inre sekretionen. Nagra korta anteckningar. Upsala lakaref. Forh. N. F. XIII, H. 6. — 
Liithje, Ober die Kastration und ihre Folgen. A. f. exp. Path. u. Pharm. XLVIII, L. 
— Marburg, Zur Frage der Adipositas universalis bei Hirntumoren. Wr. med. Woch. 
1907, 1908; Zur Kenntnis der normalen und pathologischen Anatomie der Zirbeldriise. 
Arb. a. d. Neur. Inst. Wien. XVII. — Marinesco, Soc. de biol. 17. Juni 1896. — 
Martius, Pathogenese innerer Krankheiten. 1900. — Paul Mathes, Der Infantilismus, die 
Asthenie. Berlin 1912. — Matignon, Les eunuques du Palais imp. de Peking. Bull. de 
la soc. d’anthropol. XCVI. — Mayer, Ein Beitrag zur Lehre von der Hypoplasie der 
Genitalien und vom Infantilismus u. s. w. Hegars B. z. Gyn. 1907, XII; Hypoplasie 
und Infantilismus. B. z. Geb. XV, 3; Uber die Beziehungen zwischen Keimdriise und 
Hypophyse. A. f. Gyn. XC. — Meige, L’infantilisme, le féminisme et les hermaphrodites 
antiques. L’anthropol. 1895; Sur le gigantisme. A. gén. de méd. 1902; Sur les rapports 
réciproques de l’appareil sexuel et de l’appareil squelettique. J. des conn. méd. 14. Mai 
1896. — Mendel, Die Wechseljahre des Mannes. Neur. Zbl. 1910, Nr. 20. — Meyer, 
Zur Theorie der Alkoholnarkose. A. exp. Path. XLII u. XLVI. — Meyers, Milton, Die 
Wirkung von intravendsen Injektionen von Hypophysenextrakt und Brenzcatechin sowie 
von einmaligen Adrenalininjektionen auf die Aorta von Kaninchen. Zbl. f. allg. Path. 
1909, XX, H. 2. — Mingazzini, Gesellsch. deutsch. Nervenarzte. Dresden 1907; Ref. 
Neur. Zbl. 1907. — Moebius, Uber die Wirkungen der Kastration. Halle 1903. — Mohr, 
Hypertrophie (markschwammartige Entartung?) der Hypophysis cerebri. Schmidts Jahrb. 
1841, XXX. — P. Moreau, Irrsinn im Kindesalter. 1889, Ubers. v. Galatti. — Morlat, 
Infantilisme et insuffisance surrénale. Thése de Paris 1903. — Miller, Die Blut- und 
Hamoglobinmenge und die Sauerstoffkapazitat des Blutes u. s. w. Jahrb. f. Kind. 1910, 
LXXII; Uber die Beeinflussung der Menstruation durch cerebrale Herderkrankungen. 
Neur. Zbl. 1905. — Nazari, Il Policlinico 1906; Ref. Zbl. f. allg. Path. 1908, XIX. — 
Nernst, Pfliigers A. 1902, XCII, S. 521. — Neurath, Uber ,,Fettkinder“. Wr. kl. Woch. 
1911, Nr. 2. — v. Noorden, Die Fettsucht. Nothnagels Path. u. Ther. VII. — B. Onuf, 
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A study of eunuchoidismus in its various aspects and its bearing on other pathological 
states. Am. journ. of derm. and gen.-ur. dis. 1912, XVI. — Oppenheim, Lehrbuch der 
Nervenkrankheiten. Berlin. — Ortner, Angeborene regelwidrige Enge des Aortensystems. 
Wr. kl. Woch. 1891, Nr. 1/2. — Overton, Studien iiber Narkose. 1901. — Pal, Uber 
permanente Hypertonie. Med. Kl. 1909, Nr. 35/36; Zur Kenntnis der Wirkung des 
Hypophysenextraktes auf isolierte BlutgefaBe. Zbl. i. Phys. 1909, XXIII, Nr. 8; Uber 
die GefaiSwirkung des Hypophysenextraktes. Wr. med. Woch. 1909, Nr. 3. — Papillaut, 
Mode de croissance d’un géant. Bull. de la soc. d’anthropol. 1899. — Parhon et Gold- 
stein, Les sécrétions int. Paris 1909; Recherches anatomo-pathologiques sur la glande 
thyroide et V’hypophyse dans 2 cas de rhumatisme chronique. Rev. neur. 1908, S. 863 
(Sitzungsbericht). — Parhon et Zalplacta, Sur un cas de gigantisme précoce avec poly- 
sarcie excessive. Nouv. iconogr. de la Salp. 1907, XX. — Parisot, Actions de extrait 
de thymus sur la pression artérielle. Cpt. rd. soc. biol. 4 Paris 1908, LXIV, Nr. 15; Essai 
destruction de l’hypophyse par un sérum hypophysotoxique. Ebenda 1909, LXVII, Nr. 36. 
— Pende, Klinischer Bégriff und Pathogenese des Infantilismus. D. A. f. kl. Med. 
CV. — Pepere, Sur un systéme parathyréoidien accessoire (thymique) const. chez. 
quelques mammiiféres. A. ital. d. biol. IL, F. 3. — Peritz, Pseudobulbar- und Bulbar- 
paralyse des Kindesalters. 1902, Karger; Lues, Tabes und Paralyse in ihren Atiologischen 
und therapeutischen Beziehungen zum Lecithin. Berl. kl. Woch. 1908; Zur Pathologie der 
Lipoide. Zt. f. exp. Path. u. Ther. 1910; Uber Eunuchoide. Neur. Zbl. 1910, Nr. 23. — 
Petit, Sur les propriétés lécithinophiles des toxines tétanique et diphthérique. Cpt. rd. 
soc. d. biol. LXIV, Nr. 16. — Pfister, Die Wirkung der Kastration u. s. w. A. f. Gyn. 
LVI. — Pfliiger, Ob die Entwicklung der sekundaren Geschlechtscharaktere vom Nerven- 
system abhangt? Pfliigers A. CXVI. — ZL. Pick, Zur Einteilung und pathologischen 
Anatomie des partiellen Riesenwuchses, insbesondere iiber sein Vorkommen beim Sduge- 
tier. Zieglers B. 1913, LVII, S. 1. — Pirsche, De Vinfluence de la castration sur le 
dévelop. de squel. Paris 1902. — Pittard, La castration chez l’homme et les modifications 
qu’elle apporte. Cpt. rd. Ac. sc. 8. Juni 1903; La taille, le buste, le membre inf. chez 
les individus qu’ont subi la castration. Cpt. rd. soc. biol. 4 Paris. CXXXIX. — W. Pokahr, 
Uber angeborenen partiellen Riesenwuchs mit besonderer Beriicksichtigung eines Falles 
von Riesenwuchs der unteren K6rperlialfte. Diss. Konigsberg 1913. — Popielski, Uber 
eine neue blutdrucksteigernde Substanz des Organismus, auf Grund von Untersuchungen 
von Extrakten der Glandula thymus u. s. w. Zbl. f. Phys. 1909, Nr. 5. — Putnam, 
Am. journ. of med. sc. 1898. — J. Rebattu et L. Gravier, Gigantisme eunuchoide. Etude 
des troubles de la sécrétion interne du testicule. Dissociation des sécrétions interne et 
externe du. testicule. Retard de l’établissement de la sécrétion interne. Nouv. Icon. Salpétr. 
1913, XXVI, S. 257. — Redlich, Ein Fall von Gigantismus inf. Wr. kl. Woch. 1896. — 
Reford and Cushing, Is the Pituitary Gland Essential to the Maintenance of Life. Bull. 
of the John Hopkins Hosp. V, 20. April 1909. — Reif, Die elektrische Entartungs- 
reaktion. Berlin 1911, Jul. Springer. — Richon et Jeandelize, Remarques sur la téte 
osseuse des lapins adultes castrés dans le jeune Age. Cpt. rd. soc. biol. & Paris 1905; 
Influence de la castration et de la résection du canal déférent sur le développement des 
org. génitaux ext. Ebenda 1903; Castration pratiquée chez le lapin. Ebenda 1905; Influence 
de la castration et de l’ovariotomie totales sur le développement des org. ext. chez le 
jeune lapin. Ebenda 1903. — Richter u. Loewy, Sexualfunktion und Stoffwechsel. Du 
Bois’ A. LXXXIX. — Rieger, Die Kastration u. s. w. Jena 1900. — Heinrich Rosenhaupt, 
Ein Beitrag zur Klinik der Tumoren der Hypophysis. Berl. kl. Woch. 1903. — Rubner, 
Das Problem der Lebensdauer und seine Beziehungen zu Wachstum und Ernahrung. 
Berlin 1908, Oldenbourg. — Rubner u. Heubner, Zt. §. Biol. XXXVI u. XXXVIIL. — 
Rummo e Ferrannini, Geroderma genito-distrofica. Entita clin. etc. Rif. med. 1897. — 
Saalecker, Uber Infantilismus und 4dhnliche Entwicklungsstérungen. Char.-Ann. 1913, 
XXXVII, S. 27. — A. Saenger, Uber Eunuchoidismus. D. Z. f. Neur. 1914, LI, S. 178. — 
Paul Sainton, Un cas d’eunuchisme familial. Nouv. iconogr. de la Salp. 1902, XV. — 
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Sante de Sanctis, Gli Infantilismi. Studio nosogratico e clinico. Roma 1905. — Schafer, 
The functions of the pituitary body. Proc. Roy. Soc. ser. B. 1909, LXXXI, N. B. 550. 
— SchlofB, Die Pathologie des Wachstums im Siuglingsalter. 1911. — Schiiller, Keim- 
driisen und Nervensystem. Festschr. f. Obersteiner. Arb. a. d. neur. Inst. d. Wr. Univ. 
1907, XV u. XVI. — G. Schwaer, Zur Atiologie des Spiiteunuchoidismus. D. med. Woch. 
1914, Nr. 19. — Hugo Sellheim, Kastration und Knochenwachstum. B. z. Geb. 1899; 
Entwicklungshemmungen. Wiesbaden 1903. — Siegert, Jahrb. f. Kind. 1901, Nr. 4; 
Diagnose des Mongolismus und des infantilen Myxédems. 23. Kongr. f. inn. Med. 
Miinchen 1906. — Sommer, Neur. Zbl. 1905, Nr. 20. — A. Souques, Origine de V’infan- 
tilisme. Bull. et mem. soc. méd. des hép. Paris 1912, XXVIII, S. 135; L’infantilisme et 
Pinsuifisance de la sécrétion interne du testicule. Rev. neur. 1912, XX. — Speck, 
Physiologie des menschlichen Atmens. Leipzig 1892. — v. Stauffenberg, Uber Begriff 
und Einteilung des Infantilismus. M. med. Woch. 1914, Nr. 3. — Steinach, Geschlechts- 
trieb und echt sekundare Geschlechtsmerkmale als Folge der innersekretorischen Funktion 
der Keimdriisen. Zbl. f. Phys. 1910, XXIV, Nr. 13. — Stieda, Uber einen im jugendlichen 
Alter Kastrierten. D. med. Woch. 1908. — W. Sterling, Klinische Studien iiber den Eunu- 
choidismus und verwandte Krankheitszustaénde: Spateunuchoidismus (Falta). Degeneratio 
genito-sclerodermica (Noorden). Zeitschr. f. d. g. Neurol. u. Psych. 1913, XVII, S. 235. 
— Stiller, Die asthenische Konstitutionsanomalie. Stuttgart 1907. — Sutherland and 
Hunter, Relations between the thyroid and pituitary body. Proc. of soc. exp. biol. med. 
1909, V, Nr. 1. — Tandler, Uber den EinfluB der innersekretorischen Anteile der Ge- 
schlechtsdriisen auf die 4uBere Erscheinung des Menschen. Wr. kl. Woch. 1910, Nr. 13. 
— Tandler u. Grof, Uber den EinfluB der Kastration u. s. w. A. f. Entwicklungsmech. 
1909, XXVII, 1; Untersuchungen an Skopzen und Anschauungen iiber die Beziehungen 
zwischen Keimdriise, Thyreoidea, Thymus und Hypophysis. Neur. Zbl. 1909, S. 953 
(Sitzungsbericht); Eunuchoidismus. Wr. med. Woch. 1913, LXIII, S. 1409. — Thiebierge 
et Gastinel, Un cas de gigantisme inf. Nouv. iconogr. de la Salp. 1909. — Thumin, 
Beziehungen zwischen Hypophysis und Eierstécken. Berl. kl. Woch. 1909, Nr. 14. — 
Volland, Uber Megalencephalie. A. f. Psych. XLVII, 3. — Wagner, Uber die Ka- 
stration u. s. w. Schmidts Jahrb. CCLI. — Walter, Uber die Bedeutung der Schilddriise 
fiir das Nervensystem. Zbl. f. Neur. u. Psych. IV, H. 1. — Weber, Einflu8 psychischer 
Vorgainge auf den Kérper. Berlin 1910, Jul. Springer; Uber die Selbstandigkeit des 
Gehirns in der Regulierung seiner Blutversorgung. A. f. Anat. u. Phys. 1908; Uber die 
Ursache der Blutverschiebung im K6rper bei verschiedenen psychologischen Zustanden. 
Ebenda 1907. — Weif, Nervése und psychische Stérungen u. s. w. Ebenda, CCXXII. — 
Wiehing, Beitrage zur Frage des allgemeinen Riesenwuchses. D. med. Woch. 1903. — 
J. Wiesel, Agenitalismus und Hypogenitalismus. Die Bindegewebsdiathese als Ursache 
multiglandularer Stérungen. (Insuffisance pluriglandulaire.) Lewandowskys Handb. d. 
Neur. 1913, IV. — Winterstein, Uber den Mechanismus der Gewebsatmung. Zt. f. allg. 
Phys. 1906, VI, 6; Zur Kenntnis der Narkose. Ebenda I, 19; Zt. f. pad. Psych. u. Path., 
1. u. 2. Jahrg. — Ziehen, Ideenassociationen des Kindes. Samm. v. Abhandl. a. d. Geb. 
d. padagog. Psych. u. Phys. I, H. 6; Die Geisteskrankheiten des Kindesalters. Ebenda 
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Morbus Basedowii. 
Von Priv.-Doz. Dr. Albert Kocher, Bern. 


. (Mit 12 Textabbildungen und 3 tarbigen Tafeln.) 


Geschichtliches. 


Beobachtungen von Basedowscher Krankheit gehen schon 150 Jahre 
zurtick. Aber die damaligen Beschreibungen sind ungenau und kénnen nur 
aui atypische Krankheitsbilder bezogen werden. Eine Krankheit mit typischer 
Symptomenkombination beschrieb Parry* 1825 und brachte auch die Struma 
mit der Herzatfektion in Zusammenhang. Die Beobachtungen von Flajani’, 
veroffentlicht im Jahre 1802, sind nicht so typisch, die Beschreibungen Graves’, 
1835 publiziert, sind sehr genau und betreffen auch typische Erkrankungen. 
v. Basedow* war der erste, der 1840 und 1848 auch den Exophthalmus, das 
merkwirdigste Symptom der Krankheit, mit der Struma und Tachykardie in 
Zusammenhang brachte. Er beschrieb aber auch, als zur Krankheit gehdrend, 
die Mehrzahl der iibrigen typischen Basedowsymptome. Insofern ist es gerecht- 
fertigt, die Krankheit mit seinem Namen zu bezeichnen. Wir anerkennen aber 
ohneweiters, daB die Krankheit auch nach ihren ersten Beobachtern Parry- 
und Gravessche Krankheit genannt werden kann. Uber die Pathogenese ist 
schon vorher und namentlich nachher eine Reihe von Vermutungen aufgestellt 
worden. Von den vielen Theorien hat sich bis heute die von Aran’ 1860 be- 
griindete, in einem gewissen Sinne wenigstens, gehalten. Er erklarte das Leiden 
als eine Erkrankung des Sympathicus. Von Moebius’ wurde 1886 die schon 
vorher von Chirurgen (Kocher, Gauthier, Tillaux und Rehn) ausgesprochene 
Theorie der Hyperthyreose des Basedow aufgestellt. Seit 1883, der Entdeckung 
der konstanten und unausbleiblichen Folgen des Schilddriisenausfalls durch 
Kocher, sind die Arbeiten iber die Schilddriise ins Ungeheure angewachsen 
und unsere Erkenntnis der Physiologie und Pathologie dieses Organs ganz 
bedeutend geférdert worden, so daB die Schilddriisenfrage eine der leitenden 
Fragen der Medizin geworden ist. Auch die Erkenntnis der Basedowschen 
Krankheit wurde durch diese Arbeiten bedeutend geférdert. Angesichts der 
funktionellen Beziehung der Schilddriise zum sympathischen Nervensystem 
und angesichts der negativen anatomischen Befunde an diesem System ist die 
Sympathicustheorie in der Schilddriisentheorie aufgegangen. Sie existiert, wie 
oben gesagt, nur noch in gewissem Sinne, insofern namlich als die Hyper- 
thyreose das sympathische Nervensystem in einem Reizzustand erhalt. Die 
von Trousseau’, Charcot? und Buschan® vertretene Neurosentheorie des 
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Basedow hat von jeher, auBer unter den Neurologen, wenig Anhanger gehabt, 
aus dem Grunde, weil damit nur eingestanden wird, daB die Pathogenese der 
Krankheit uns unbekannt ist. In neuerer Zeit ist eine ganze Reihe anderer 
Neurosen aus diesem Kapitel ausgeschieden, weil wir (namentlich dank der 
Erforschung der endokrinen Driisen) die wirkliche Pathogenese derselben er- 
kannt haben. So wird es noch anderen bisherigen Neurosen gehen. 

Die Beziehungen der Schilddriise zum Centralnervensystem erlauben uns, 
die Rolle, die das Nervensystem bei der Basedowschen Krankheit spielt, zu 
erklaren, ohne daf wir eine unbekannte, d. h. anatomisch nicht nachweisbare 
primare Erkrankung des Centralnervensystems (Neurose) anzunehmen 
brauchen (s. Pathogenese). 

In neuerer Zeit wurde der Schilddriisentheorie der Basedowschen Krank- 
heit noch ein Atiologisches Plus hinzugefiigt, namlich die pathogenetische Be- 
deutung anderer Driisen mit innerer Sekretion. Sainton*® hat zuerst die Ansicht 
ausgesprochen, daB auch andere Driisen mit innerer Sekretion beim Basedow 
funktionell erkrankt sind und pathogenetisch mitwirken, allerdings nur auf 
dem Umwege der Schilddrtise. Dieser Vermutung haben Eppinger, Falta, 
Rudinger™ und Hef mit ihren Arbeiten iiber die Wechselbeziehungen der 
Driisen mit innerer Sekretion eine bestimmte Grundlage gegeben und die neueren 
anatomisch-histologischen Untersuchungen haben auch, wenigstens in einer 
gewissen Zahl von Fallen, bestimmte Veranderungen ergeben. In vereinzelten 
Fallen waren iibrigens schon frither pathologische Befunde an anderen Driisen 
festgestellt worden, so an der Thymus (Markham, Moebius®). Heute besteht 
kein Zweifel mehr tuber die haufige Erkrankung auch anderer Driisen aufer 
der Schilddriise bei Basedowscher Krankheit, jedoch erlauben uns unsere 
jetzigen Kenntnisse noch keine sicheren Schliisse iiber ihre Bedeutung fiir die 
Atiologie, Pathogenese und Symptomatologie der Krankheit. Was wir dariiber 
wissen, findet sich in den Kapiteln tiber pathologische Anatomie, Physiologie, 
Pathogenese und atypische Formen der Krankheit. So viel ist schon heute 
sicher festgestellt, da8 die Erkrankung der Schilddriise das Krankheitsbild 
des typischen Basedow beherrscht und die Erkrankungen anderer Driisen, im 
Vergleich mit der der Schilddriise, nur eine untergeordnete Rolle spielen. 


Symptomatologie. 


Wenn wir die Geschichte der Basedowschen Krankheit iiberblicken, so 
sehen wir, da8 eigentlich lange vor dem klassischen Krankheitsbilde die 
atypischen Formen der Krankheit bekannt waren und daB es wesentlich 
das Verdienst v. Basedows ist, den ty pischen Morbus zuerst beschrieben 
zu haben. In neuerer Zeit hat man sich wieder viel mehr mit den atypischen 
Formen beschaftigt. Sattler* glaubt, daB in keinem Falle alle Symptome der 
Krankheit miteinander vorhanden sind, sondern daB die Diagnose nur aus der 
Gruppierung von einzelnen Symptomen zu stellen sei. Wir halten, namentlich 
in praktischem Sinne, nicht fiir gliicklich, der Symptomatologie und Diagnose 
diesen Satz vorauszuschicken. Es gibt sehr zahlreiche Falle von 
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Basedowscher Krankheit, bei der alle fiir die Krankheit charakteri- 
Stischen Symptome vorhanden sind und nur diejenigen fehlen kénnen, die 
allerdings die Krankheit sehr haufig begleiten, aber nicht pathogenetisch auf 
dieselbe Stufe zu stellen sind. Wir kennen ein typisches Bild der Krankheit, 
das wir als Vollbasedow (Kocher) bezeichnen kénnen. Auch Satéler 
Sagt unmittelbar nach der Einleitung: Man kann eine vollstandige und eine 
unvollstandige Form der Basedowschen Krankheit unterscheiden. Als Voll- 
basedow ist folgendes ganz 
charakteristisches Krankheits- 
bild zu bezeichnen: 

Der Patient ist unruhig 
und hastig, wartet nicht gerne 
in der Sprechstunde, spricht 
sehr rasch, hat ein gerdétetes 
Gesicht, kongestioniertes Aus- 
Sehen, die Haut ist schweiBig 
oder feucht, die Lidspalten 
sind weit gedffnet, der Bulbus 
mehr oder weniger vortretend, 
das obere Lid retrahiert, der 
Blick beim Fixieren starr, 
sonst sehr unstet, die Augen 
sind glanzend, wie im Fieber, 
die Haare sparlich, eher 
trocken, der Patient klagt tiber 
den Haarausfall, die ausge- 
streckte Hand zeigt fein- 
schlagigen Tremor, ebenso 
das gestreckt erhobene Bein. 
Die Haut ist feucht. Der Pa- 
tient ist magerer geworden, der 
Panniculus ist sparlich, die Muskulatur maBig. Starke Pulsation am Halse, 
in der Gegend des SpitzenstoBes und im Epigastrium. Die Schilddriise ist mehr 
oder weniger vergréBert, pulsiert, ihre oberen Arterien sind deutlich fuhlbar, 
mit dem Stethoskop, oft schon mit dem Finger ist Schwirren und Blasen wahr- 
zunehmen, meist iiber der ganzen Struma, am starksten iiber den Arterien. 
Die Lippen sind rot, die Zunge rot und rein, der Appetit gut, starker Durst. 
Patient klagt iiber haufigen Stuhlgang oder Durchfall, hie und da Brechreiz, 
iiber schlechten Schlaf oder Mithe einzuschlafen, itber groBe Miidigkeit oder 
Ermiidbarkeit. Der Puls ist frequent, celer, von guter Spannung. Im Urin 
findet man nichts Abnormes. Im Blute ist eine relative oder absolute Lympho- 
cytose auf Kosten der neutrophilen Leukocyten vorhanden. 

Aus diesen Symptomen ist mit Leichtigkeit die Diagnose zu machen, und 
zwar diejenige eines floriden Vollbasedow. 


Fig. 116. 


Typischer Vollbasedow. 


Bom 


754 : Albert Kocher. 


Fehlt nun das eine oder andere oder mehrere der genannten Symptome, 
so kénnen wir von einem unvollstandigen Basedow sprechen. Es handelt sich 
dann darum, 1. den Kranken wiederholt zu untersuchen, ob die fehlenden Sym- 
ptome zeitweise doch vorhanden sind oder hervorgerufen werden kénnen; 2. die 
einzelnen Symptome genauer zu studieren, ob sie der Krankheit entsprechen, und 
auf seltenere Erscheinungen der Krankheit zu fahnden; und 3. sich zu fragen 
und aus der Krankengeschichte und durch Beobachtung festzustellen, aus 
welchem Grunde die Krankheit eine unvollstandige ist. 

Wir geben deshalb zuerst eine genauere Beschreibung: aller Krank- 
heitssymptome. 


Die einzelnen Symptome der Krankheit. 


Als Kardinalsymptome werden bezeichnet diejenigen des Herzens, der 
Augen, die Struma und der Tremor. 


Herzsymptome. 

Es gibt keine Falle von Basedow, bei welchen die Herzsymptome 
dauernd vollstandig fehlen. 

Das vornehmste ist die Tachykardie, die gewohnlich sehr friih auf- 
tritt und wenigstens voriibergehend sehr hohe Frequenz erreicht, bis iiber 200 
pro Minute. Sie ist fast immer auch in der Ruhe sehr deutlich, ist aber 
ziemlich groBen Schwankungen unterworfen, durch psychische und kérperliche 
Einwirkungen sehr beeinfluBbar. Der SpitzenstoB ist oft sehr stark von weitem 


Sphygmogramm des Pulsus celer bei Basedow. 


sichtbar verbreitert, so daB die ganze vordere Thoraxwand pulsiert. Keines- 
wegs immer ist mit der Tachykardie das subjektive Gefithl des Herz- 
klopfens verbunden. Es ist auch keineswegs immer proportional mit dem 
Grade der Tachykardie. Der Puls ist celer, zeigt eine gute Fillung und 
Spannung, ist regelmafBig. Eine dauernde Veranderung des Blutdrucks 
ist bei Basedow nicht haufig. Es gibt Falle miterh6éhtem Druck und solche 
mit vermindertem. Der letztere meist nur, wenn Veranderungen des 
Herzmuskels vorhanden sind. Der Blutdruck schwankt aber bei Basedow- 
kranken sehr (Kraus’*), durchschnittlich mehr als bei Gesunden. 

Der objektive Befund am Herzen ergibt gewohnlich in begin- 
nenden unkomplizierten Fallen keinerlei Veranderungen. Wenn starke Tachy- 
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kardie vorhanden ist, so finden sich sehr haufig sy stolischeGerausche 
meist nurander Herzbasis, speziell an der Pulmonalis, 6fters auch an 
der Spitze. Ferner sind auch in Anfangsfallen die Herztone oft laut, namentlich 
die zweiten Aorten- und Pulmonalténe laut abklappend. Bei langerer Beob- 
achtung der Kranken 1a8t sich feststellen, daB® diese Gerausche meist. nicht kon- 
stant vorhanden sind und in der Intensitat wechseln. Uns ist es aufgefallen, daB 
die Gerausche am Herzen mit dem Grade der Tachykardie ab- und zunehmen. 
Dies wiirde dafiir sprechen, daB sie von der Strémungsgeschwindigkeit ab- 
hangig sind. 


Fig. 118. 


a) Normale Kurve. 


5) Kurve bei Basedow. 


Flammenkardiogramm nach Birgi. 


In den Anfangsfallen ist meist eine dauernde Zunahme des Herz- 
volumens nicht vorhanden. Dagegen sind akute Erweiterungen, nament- 
lich nach Anstrengungen und Aufregungen, bei langerer genauerer Beob- 
achtung der Kranken gar nicht selten und sicher festzustellen. In langer 
dauernden Fallen fehlt eine Dilatation und Hypertrophie des Herzens fast nie. 
Sie betrifft nach unseren Erfahrungen den linken sowohl als den rechten 
Ventrikel, nach Kraus meist das ganze Herz. Nicht sehr hochgradige Ver- 
anderungen des Volumens sind sehr haufig schwankend und fast ausnahmslos 
volistandig riickbildungsfahig, wie wir uns bei zahlreichen, durch Operation 
geheilten Basedowkranken iiberzeugen konnten. 
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In sehr schweren oder namentlich sehr lange dauernden Fallen kommt 
es zu den hochgradigsten Veranderungen des Herzvolumens, die iiberhaupt 
beobachtet worden sind. In diesen Fallen kénnen sich die schlimmsten Circu- 
lationsstérungen einstellen, an denen viele Basedowkranke, bei geringer Ver- 
anlassung: Angina, Bronchitis, Uberanstrengung etc., zu grunde gehen. 

Bei hochgradiger Volumenveranderung stellt sich Asystolie und 
Arhythmie ein, kardiale Dyspnoe, recht oft Druck und Schmerzen in der 
Herzgegend, Paroxysmen, Angstgefiihl bis Angina pectoris. Unserer An- 
sicht nach ist aber dabei fast stets eine Myokarditis mit im Spiel. Wir 
haben in allen schweren Fallen und namentlich Spatfallen ausnahmsweise bei 
denen, die ohne Operation ad exitum kamen, eine mehr oder weniger hoch- 
gradige Verfettung des Herzmuskels konstatiert (s. pathologische Ana- 


Fig. 119. 


Herzdilatation bei Basedow in vorgeriicktem Stadium. 


tomie). Als ein wichtiges und den Patienten oft sehr lastiges Symptom des 
GefaBsystems ist das starke Pulsieren, namentlich der Carotiden, der 
Bauchaorta (epigastrische Pulsation) und namentlich der Schilddriisenarterien 
(s. u.) zu erwahnen. Gerhardt hat auch iiber peripheren Arterien starke 
Pulsation und Doppelténe wahrgenommen. Wir haben dies nur selten be- 
statigen konnen. Die Pulsation der Netzhautarterien ist von Becker beschrieben 
worden. Eine Pulsation oder besser Undulation der groBen 
Halsvenen, namentlich der Venae jugulares externae, ist haufig vorhanden. 
Spontane Blutungen bei Basedow sind nicht haufig und gehoren nicht 
zum Bilde der Krankheit. Wenn sie aber vorhanden sind, so sind sie ziemlich 
stark. Nach Traumen treten leicht Blutergiisse aul, oft nach geringfiigigen un- 
bemerkten St6Ben etc. Vornehmlich an den GefaBen der Thyreoidea ist die 
Dinnwandigkeit und ZerreiBlichkeit den Chirurgen schon 
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langst bekannt. DaB Blutungen bei Basedow schwerer stillbar sind, ist auch 
bekannt. An den GefaBwanden sind keine anatomischen Veranderungen nach- 
gewiesen worden. Die Diinnwandigkeit beruht auf einfacher Dilatation. Das 
Blut der Basedowkranken gerinnt langsamer (Kocher'®, Kottmann*’), siehe 
noch unten. 

Die Struma. . 

DaB es einen Basedow ohne Struma gibt, ist bisher niemals per autopsiam 
oder intra operationem festgestellt worden. [Es ist diese Annahme definitiv 
fallen zu lassen, da Kocher bei 1250 Basedowoperationen ohne Ausnahme 
eine VergréBerung der Schilddriise voriand. 

Die GréBe der Schilddrise ist aber eine sehr verschiedene und 
bei ein und demselben Kranken kann die Schilddriisenschwellung erheblichen 
Schwankungen unterliegen. Die Basedowfalle, bei denen geringe diffuse Ver- 
groBerungen der Schilddriise vorliegen, sind nicht selten. Klinisch sind diese 
Strumen nicht immer als solche nachzuweisen. Wir verfiigen itber eine ganze 
Anzahl von Fallen, wo klinisch eine VergréBerung der Schilddriise nicht mit 
Sicherheit nachzuweisen war. Intra operationem zeigten sich die Seitenlappen 
ganz bedeutend nach hinten entwickelt, die Trachea und den 
Larynx am seitlichen hinteren Umfang umwachsend, so 
‘daB nach der Excision quasi ein Ausgu8 der Trachea in der Driise gefunden 
wird, welch letztere an Volumen und Gewicht die Norm um das 2—3fache 
tibersteigt. Diese Strumen findet man namentlich in Anfangsfallen, bei lang- 
samem Beginn der Krankheit. Von dieser GréBe der Struma finden wir bei 
Basedow alle Ubergange bis zu Lappen, welche 12 : 8 : 4 cm _ messen. 
Es ist ferner schon lange bekannt, daB auch knotige Strumen in den 
verschiedenen Formen bei Basedow vorkommen. Wir** haben zuerst den Beweis 
erbracht, daB auch in den Knotenstrumen fiir Basedow 
charakteristische Veranderungen gefunden werden. Von 
groBer Bedeutung ist ferner der Nachweis, daB auch bei einer groBen Anzahl 
der diffusen Basedowstrumen schon vor dem Basedow eine diffuse Struma 
ccolloides bestanden hat. Dieser Umstand ist zu beachten, wenn hervorgehoben 
wird, daB die GréBe der Struma dem Grade der Erkrankung nicht proportional 
ist. Wenn wir aber die pathologische Histologie und Physiologie der Basedow- 
‘struma betrachten, so hat diese Tatsache gar nichts Erstaunliches. 

Das klinisch wichtigste Charakteristicum der Basedowstruma ist ihre 
Blutfillung, welche nicht so sehr Arterien und Venen betrifft, als viel 
mehr die Capillaren. Wirt®* haben deshalb schon vor 10 Jahren den Namen 
Struma teleangiectodes fiir die Basedowstruma vorgeschlagen. 
Klinisch aufert sich die Blutfiillung in der Expansivpulsation der 
ganzen Driise und den Gerdauschen iiber der Driise und besonders tber 
den Arterien, seltener iiber den Venen. Diese GefaBgerausche sind stets systo- 
lisch, in exquisiten Fallen anhaltend. Vielfach sind sie als Sch wirren sehr 
deutlich zu fiihlen. Es ist wohl zweifellos, daB die Gerausche von dem rascheren 
Blutstrom, der von weiteren in engere Bahnen flieBt, erzeugt werden. Die 
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Gesamtheit dieser Erscheinungen fassen wir als vasculare Symptome 
der Basedowstruma zusammen (Kocher’**). Sie sind in verschiedener und 
wechselnder Intensitat vorhanden, sie fehlen in keinemfloriden Basedow- 
falle. Bei atypischen Fallen und im weiteren Verlauf der Krankheit kénnen die 
vascularen Symptome fehlen. Die Konsistenz der Basedowstruma ist 
nicht leicht festzustellen, aus dem Grunde, weil die Blutfillung die eigentliche 
Konsistenz maskiert. Es ist charakteristisch, daB die Struma teleangiectodes 
Basedowiana sich bei o ber- 
flachlicher Palpa- 
tion weich anfihlt, bei 
starkerem Druck das Blut ent- 
leert wird und eine derbe 
Konsistenz nachgewiesen 
werden kann. Diese letztere 
Konsistenz wechselt aber je 
nach dem noch vorhandenen 
Kolloidgehalt der Struma, sie 
ist bei viel Kolloid derb 
elastisch, bei fehlendem 
Kolloid der b, der Konsistenz 
eines epithelialen Tumors sich 
nahernd. Pathologisch ana- 
tomisch ist sie stets derb oder 
derb elastisch, die oberflach- 
liche, weiche klinische Kon- 
sistenz ist nicht nachzuweisen, 
da das Blut entleert ist. Cha- 
rakteristisch fiir die Basedow- 
struma ist die mit dem Grade 
der Krankheit proportional’ 
gehende Schwankungim 
Volumen der Struma, resp. Schwankung der Blutfillung 
und mit ihr der vascularen Symptome. Auch bei der Knotenstruma 
ist das Auftretenvascularer Symptome fir Basedow diagnostisch 
wichtig, jedoch ist die Expansivpulsation viel seltener. Drucksymptome 
der Struma auf die Trachea, die GefaBe und Nerven sind bei Basedow relativ’ 
selten, kommen aber vor. Bei Knotenstruma sind sie haufiger. Die sehr haufige 
Dyspnoe der Basedowkranken bei Anstrengung ist kardialen resp. kardio- 
vascularen Ursprungs. 

Ein zwar nicht konstant vorhandenes, aber in Friihfallen sehr haufiges. 
Symptom ist die Druckempfindlichkeit der Struma. Sie ist viel. 
haufiger bei diffusen Strumen und haufiger bei kleinen und mittelgroBen, als. 


bei groBen Driisen. In akuten Fallen ist sie haufiger als in langsam beginnenden,,. 
oft ist sie bloB umschrieben. 


Fig. 120. 


Typischer Basedow mit Knotenstruma. 
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Symptome der Augen. 

Das von jeher auffalligste Symptom der Basedowschen Krankheit ist der . 
Exophthalmus. 

Der Exophthalmus fehlt in einer ziemlich groBen Zahl (20—30°/,) der 
typischen Basedowfalle. Erist am haufigstenundstarksten bei 
akutund heftig einsetzenden FAallen und tritt hier auch sofort 
oder sehr rasch sowie von Anfang an ziemlich hochgradig auf. Erfehlt am 
haufigsten bei ganz 
langsamem Beginn 
der Krankheit. Der 
Exophthalmus schwankt 
im Grade, wenigstens im An- 
fang der Krankheit. Er ist 
oft nur voriibergehend, 
meist bei akuten Schiz- 
ben oder Exacerbationen vor- 
handen. Entschieden haufiger 
und am starksten ist er beim 
neurogenen Basedow,  aller- 
dings wohl deshalb,_ weil 
dieser vielfach akut und 
stark einsetzt. Rein ein- 
seitiger Exophthalmus _ ist 
selten, haufig ist er ein- 
seitig starker. Die Seite 
des starkeren Exophthalmus 
fallt nicht immer mit der 
Seite der gréBeren Struma 
zusammen, wohl aber fast 
immer mit der Seite der starker 
vascularisierten Strumahalfte. 

Von ganz wesentlicher Bedeutung ist es festzustellen, ob der Grad 
des Exophthalmus wechselt, nicht sowohl in klinischer als vielmehr 
in prognostischer Hinsicht, denn, falls der Grad der Protrusio bulborum 
wechselt, so ist mit der Besserung der Krankheit auch sicher ein Zuriick- 
gehen des Exophthalmus zu erwarten. Ist aber der Exophthalmus stabil, so 
darf man nur in Friihfallen, d. h. frith zur richtigen Behandlung kommenden 
Fallen, auf ein volliges Zuriickgehen des Exophthalmus hoffen. Schwankt der 
Grad des Exophthalmus deutlich, so ist auch in sehr hochgradigen 
Fallen (wir kennen einen Fall mit zeitweiser Luxatio bulbi) ein voll 
standiges Zuriickgehen méglich. In prognostischer Beziehung ist der ein- 
seitig starkere Exophthalmus ungiinstiger, denn, wenn auch ein Zuriickgehen 
des Exophthalmus erfolgt, so bleibt doch meist eine Differenz in der GréBe 
der Augen bestehen (s. auch bei Lidsymptomen). Gerade fiir die Schwan- 


Fig. 121. 


Typischer Basedow ohne Exophthalmus. 
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kungen im Grade des Exophthalmus und fiir die Beurteilung der therapeutischen 
Besserung ist, wie Saétler™® mit Recht sagt, ein genaues Mab mit Exophthalmo- 
meter notwendig. 

Druck und Schmerzgefih1 hinter den Augen wird mit und ohne 
Exophthalmus angegeben. Sehr wichtig ist das Glanzen der Basedow- 
augen (Kraus). Die Augen glanzen wie im Fieber. Dieses Zeichen ist nament- 
lich in den Fallen, wo kein Exophthalmus besteht, und in den Anfangsstadien 
sehr wichtig Der Blick 
der Basedowkranken ist ein 
unsteter, beim Fixieren aber 
ein starrer. 

Die Lidsymptome 
der Basedowschen Krankheit 
sind charakteristisch, wenn 
auch nicht specifisch. Sie 
kommen auch ohne Exoph- 
thalmus vor. Hochgradigen 
Exophthalmus ohne Lidsym- 
ptome im floriden Stadium 
gibt es nicht, wohl aber bei 
abgelaufenen Fallen mit fi- 
xiertem Exophthalmus. Uber- 
haupt fehlen wahrend des 
ganzen Verlaufs der Krank- 
heit der Exophthalmus und 
die Lidsymptome fast 
niemals ganz. Auch 
die Lidsymptome kénnen ein- 
seitig oder wenigstens  ein- 
seitig deutlicher vorhanden 
sein. 

Das Klaffen der Lidspalte, ein fast ebenso auffalliges und 
haufigeres Symptom als der Exophthalmus, hat Dalrymple*® zuerst beobachtet. 
Wir méchten hierzu, entgegen den Beobachtungen Sattlers, erwahnen, daB auch 
das untere Lid nicht selten retrahiert ist. Auch dieses Symptom findet sich, wie 
der Exophthalmus, ziemlich haufig auf der einen Seite starker. Es ist von 
‘der Protrusio bulbi zu trennen und kommt relativ haufig ohne diese vor. Auch 
Exophthalmus ohne Klaffen der Lider kommt, wenn auch selten, vor. Die 
Inkongruenz der Bewegung des Bulbus und des oberen 
Lides, d.h. das Zuriickbleiben oder spate Nachfolgen oder ruckweise Folgen 
‘des oberen Lides beim Blick nach unten ist von Graefe”® beschrieben worden. 

Die plotzliche starkere Retraction des oberen Lides bei sehr 
raschem Wechsel der Blickebene ist von Kocher™ beschrieben worden und 
findet sich schon in Friihfallen und auch in gelinden Fallen ohne andere 


Fig. 122. 


Basedow mit einseitigem Exophthalinus. 
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Augensymptome. Es ist auch zu konstatieren, wenn die Patienten fixieren oder 
wenn sie durch irgend etwas erschreckt werden. Der seltene unwill- 
kirliche Lidschlag ist das Stellwagsche Lidsymptom’. Es ist ent- 
Schieden haufiger, wenn Exophthalmus vorhanden ist, ohne Exophthalmus ist 
es seltener. Wenn auch im allgemeinen die willkiirlichen Lidbewegungen gut 
ausgetiihrt werden, so ist hervorzuheben, daB es vielen Basedowkranken sehr 
schwer ist, das Auge z. B. halb zu schlieBen. So beschreibt Boston als wert- 
volles Lidsymptom, daB bei Priifung des Graefe-Symptoms das obere Lid in 
der Horizontalen zwar stillsteht, wenn der Finger anhalt, aber nachher ganz 
herabsinkt. Ferner gibt es Falle (auch ohne Exophthalmus), bei denen ein 
Zwinkern der Lider unméglich ist (Kocher). 

Ein allerdings nicht haufiges Augenmuskelsymptom ist die Ins uffi- 
zienz der Konvergenz, die Moebius®* zuerst beschrieben hat. Wir 
berechnen es auf 3°/, der typischen Falle. Wir haben auch Insuffizienz der 
Hebung des oberen Lides und des Bulbus beobachtet. Wir haben aber die Beob- 
achtung gemacht, daB diese Insuffizienzerscheinungen sich bei Patienten 
finden, bei denen vor dem Basedow schon leichte Augenmuskelstérungen (Stra- 
bismus) vorhanden waren. Sattler berechnet den Prozentsatz des Moebiusschen 
Symptoms auf 7-7°/, und hebt mit Recht hervor, daB in jedem Falle der Re- 
fraktionszustand beider Augen untersucht werden sollte. Eine befriedigende 
Erklarung des Moedbiusschen Symptoms bei der Basedowschen Krankheit liegt 
zur Zeit nicht vor. Wir fragen uns aber, ob angesichts der groBen Seltenheit 
des Symptoms seine Pathogenese iiberhaupt in direktem Zusammenhang mit 
der Basedowschen Krankheit steht, was schon Kahler bezweifelte. Was die 
Erklarung der Lidsymptome anlangt, so lassen sich dieselben 
kaum anders erklaren als durch einen Krampf, resp. erhohten Tonus der 
glatten Muskelfasern des Musculus levator palpebrae superioris, d. h. des vom 
Sympathicus innervierten Musculus tarsalis oder palpebralis superior, wahr- 
scheinlich ist auch der gleich innervierte Musculus tarsalis inferior beteiligt. 

Die Erklarung des Exophthalmus hat die verschiedensten 
Hypothesen gezeitigt. Es unterliegt keinem Zweifel, daB die neueren, genaueren 
Untersuchungen der glatten Orbitalmuskulatur, die wir Miiller**, Sappey”, 
Landstroem*, Friind", Kraus**, Hesser®® und Sattler*® verdanken, unsere 
Kenntnisse geférdert haben und uns die méglichen Beziehungen der Orbital- 
muskulatur zum Exophthalmus besser haben erkennen lassen. Landstroem hat 
in 5 Augen, die er in Serienschnitte zerlegt hat, eine bedeutende, glatte 
Muskulatur gefunden, welche den Bulbus cylinderformig riickwarts bis zum 
frontalen BulbusAquator umgibt und ihr den Namen Musculus orbitalis ge- 
geben. Durch die Contraction, resp. den Krampf dieses Muskels, der durch 
den Reizzustand des Sympathicus erzeugt wird, lieBe sich der Exophthalmus 
erklaren. Weitere Untersuchungen haben aber ergeben, daB dieser Musculus 
orbitalis sich beim Menschen in verschiedener Starke findet, meist aber schwach 
ist und keineswegs immer den Bulbus cylindrisch umgibt. Die Mehrzahl der 
Autoren, namentlich Ophthalmologen, hat deshalb die Bedeutung dieses 
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Muskels fiir das Zustandekommen des Exophthalmus negiert. Die Frage kann 
wohl definitiv erst dann als erledigt gelten, wenn genaue Untersuchungen an 
Praparaten von Basedowkranken mit und ohne Exophthalmus gemacht sind. 
Ware der Musculus orbitalis gerade in den Fallen mit Exophthalmus besonders 
gut und circular ausgebildet, so ware seine Bedeutung fiir die Entstehung des 
Exophthalmus bewiesen und das Fehlen oder die Einseitigkeit des Exophthalmus 
auf mangelhafte oder einseitig starkere Entwicklung dieses Muskels zuriick- 
zufiihren. Nun hat Friind als erster darauf aufmerksam gemacht, daB durch 
den vermehrten Tonus der Orbitalmuskulatur ein Hindernis fiir den Blut- und 
LymphabfluB entstehen kann, insofern als Venen und Lymphraume durch die 
Membrana orbitalis musculosa hindurchgehen, und Kraus spricht dieser 
Membran, die unter dem automatisch wirksamen Einflu8 des Sympathicus steht, 
direkt eine vasomotorische Wirkung zu, denn sie reguliert die Fillung 
der Venen und Lymphraume, welche durch sie hindurchgehen. Friind 
und Kraus haben aus ihren anatomischen Studien den SchluB gezogen, daB 
die Reizung des Sympathicus durch die Contraction der glatten Muskelfasern 
der Membrana orbitalis musculosa eine Stauung in Venen und Lymphraumen 
zur Folge haben kann und daf sich dadurch der Exophthalmus erklaren 
lieBe. Sie gaben also der Theorie von Graefe, Sattler und Mackenzie, daB Er- 
weiterung der Orbitalvenen Ursache des Exophthalmus sei, eine anatomische 
Grundlage. Es hat sich nun aber gezeigt, daB sich die Venenverhaltnisse der 
drei AbfluBgebiete der Orbita individuell verschieden verhalten 
(Kraus, Sesemann, Festal, Merckel, Gurwitsch, Friind) und da8 deshalb die 
Folgen der Stauung der Venen und Lymphraume, welche durch den Con- 
tractionszustand der glatten Muskulatur der Membrana orbitalis musculosa 
hervorgerufen wird, je nach den anatomischen Verhaltnissen verschieden stark 
sein mtissen. Es kénnten zwar dann diese anatomischen Verschiedenheiten fiir 
die Erklarung der Inkonstanz des Exophthalmus und auch der Einseitigkeit 
desselben herbeigezogen werden. Ein Exophthalmus wiirde nur dann entstehen, 
wenn der Hauptabflu8 des Blutes aus der Orbita nicht nach vorn, sondern 
durch die Membrana orbitalis musculosa, resp. die Fissura orbitalis 
posterior ginge. Als Folge der Stauung der OrbitalgefaBe kann auch eine 
Transsudation in der Orbita angenommen werden. Dadurch wiirde der Exoph- 
thalmus noch vermehrt. Nachgewiesen ist jedoch ein solches Orbitalédem nicht. 
Schon Schwerdt und Fr. Miiller haben ein Odem der Orbita als Ursache des 
Exophthalmus angenommen, aber auf toxischer Basis. In neuerer Zeit haben 
Klose und Sattler diese Theorie wieder aufgenommen. Das Basedowtoxin, 
also das Schilddriisensekret soll eine elektive Wirkung auf die GefaBe der 
Orbita ausiiben und infolge einer besonderen Durchlassigkeit der GefaRwande 
ein Trophoddem bedingen, wie Grunert ein solches experimentell durch sub- 
cutane Injektion von Paraphenylendiamin erzeugen konnte. Es wird dabei ange- 
nommen, da die haufige Schwellung der Lider, welche iibrigens auch ohne 
Exophthalmus vorkommt, als Odem aufzufassen ist, was nicht bewiesen ist. 
Auch fiir das Vorhandensein eines Odems der Orbita, beim Basedowexoph- 
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thalmus, liegen weder klinische noch anatomische Beweise vor. Es handelt sich 
hier um reine Hypothese. Die Analogie des supponierten Orbitalédems mit der 
nicht so selten bei Basedow vorkommenden Verdickung der Unterhaut, nament- 
lich an den unteren Extremitaten und am Bauch, ist ebenso reine Hypothese. 
Da diese Veranderungen bei Basedow fast niemals im floriden Friihstadium 
vorhanden sind, der Exophthalmus, also das supponierte Orbitalédem, dagegen 
gerade bei akutem Beginn oder akuter Exacerbation der Krankheit am starksten 
ist, so ist schon deshalb eine Analogie dieser Veranderungen nicht anzunehmen. 
Es ist auch darauf aufmerksam zu machen, da8B durch die Annahme eines 
Orbitaltrophoddems, bedingt durch das Basedowgift, welches elektiv auf die 
GefaBe und das Zellgewebe der Orbita wirken soll, weder die Einseitigkeit 
des Exophthalmus noch die Inkongruenz der Starke des vorhandenen Ex- 
ophthalmus mit dem Grade der Krankheit, vor allem aber nicht das haufige 
Fehlen des Exophthalmus zu erklaren ware. Fiir das Zustandekommen des 
Exophthalmus sind sicher auch noch andere Momente als die genannten von 
Bedeutung. Durch die Reizung des Sympathicus tritt auch eine vermehrte 
Fillung der GefaBe des Kopfes ein, die wir z. B. an der Rétung des 
Gesichts direkt erkennen kénnen und die auch die OrbitalgefadBe be- 
trifft. Wir haben mehrfach ganz akut aufgetretene Falle von Basedow mit 
starkem Exophthalmus sehr bald nach dem Auftreten der Krankheit beob- 
achten kénnen und dabei GefaBinjektion sowohl der Conjunctiva bulbi als 
auch der Lider gefunden. Dazu kommt die starkere Strémungs- 
geschwindigkeit des Blutes bei Basedow. Diese zwei Momente begiin- 
stigen entschieden das Zustandekommen des Exophthalmus, namentlich wenn 
sie, wie in akuten schweren Basedowfallen, plotzlich eintreten. Sie begiinstigen 
aber auch das Zustandekommen einer Blut- und Lymphstauung in der Orbita, 
zugleich mit dem Krampf der glatten Orbitalmuskulatur, welcher seinerseits 
durch die Reizung des Sympathicus bedingt ist. Wenn nun die anatomischen 
Verhaltnisse besonders ungiinstige sind, resp. der Hauptabflu8 von Blut 
und Lymphe durch die Fissura orbitalis inferior geht, so diirfte die Kom bi- 
nation aller dieser verschiedenen Momente doch das 
Zustandekommen des Exophthalmus erklaren. Dazu 
kommt noch, daB infolge der Erweiterung der Lidspalte der Halt, den der 
Bulbus nach vorne hat, fehlt. Gerade deshalb, weil der Bulbus nach vorne 
ausweicht, ist die Stauung klinisch weniger nachweislich und treten auch 
keine Pulsation oder Gerdusche auf. Es ist immerhin an den Beckerschen 
Retinapuls zu erinnern und an die hie und da gefundene Erweiterung der 
Retinaarterien sowie an die oben genannte Injektion der Conjunctiva und der 
Lider. Die Experimente Claude Bernards iiber die Reizung des Halssympathicus 
und der Gegensatz zwischen dem klinischen Befund einerseits bei Lahmung 
des Halssympathicus (Hornerscher Symptomenkomplex), anderseits bei 
Basedow sind wohl beweisend dafiir, daB ein Reizzustand des Sympathicus 
fiir die Entstehung eines Exophthalmus von Bedeutung ist. Von Troell wurde 
neuerdings darauf aufmerksam gemacht, daB Pupillenverande 
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rungen bei Basedow fehlen, wahrend experimentell durch Reizung des Hals- 
sympathicus stets eine Erweiterung der Pupille durch Contraction des Musculus. 
dilatator zu beobachten ist. Die Behauptung, daB Pupillenver- 
Anderungen bei Basedow fehlen, ist jedoch nicht ganz 
richtig. Im allgemeinen fehlen genaue Beobachtungen iiber die Weite der 
Pupillen bei Basedow. Sainton und Rathery haben solche mitgeteilt und ge- 
funden, da8 doch haufig bei Basedow weite Pupillen, d. h. eine Dilatation 
gegeniiber der Norm gefunden wird, was auch wir bestatigen konnen und 
was auch Fournier und Olivier, Abadie, Geigel, Knies, Pauli, Romberg und 
Reith fanden. Es ist auch zu bemerken, daB infolge des starkeren Lichteinfalles. 
bei Exophthalmus, Erweiterung der Lidspalte und Seltenheit des Lidschlags, 
eher eine Verengerung der Pupillen zu erwarten ware. Wir haben auch bei 
Fallen von Exophthalmus, die wir haufiger untersucht haben, gefunden, daB 
die Pupillen, trotz starkem Lichteinfall, oft weit bleiben und daB die Ver- 
engerung der Pupille auf Lichteinfall eine nicht sehr starke und nicht sehr 
prompte ist, daB ferner hie und da, bei Priifung der Pupillenreaktion, klonische 
Zuckungen der Iris (Zittern der Pupille) eintreten. Ferner ist zu erwahnen, 
daB durch Reizung des Sympathicus durch Eintraufeln von Adrenalin 
(Léwisches Symptom) 6fters eine Erweiterung der Pupille bei Basedow ein- 
tritt, was in der Norm nicht der Fall ist. Wir mtissen ferner daran erinnern, 
daB der Reizzustand des Sympathicus bei Basedow nicht ein permanent 
gleichmaBiger ist, so wie auch die Hypersekretion der Schilddriise bei 
Basedow schwankt. Es diirfte also eine so feine Veranderung, wie die Er- 
weiterung der Pupille, wenn nicht haufig gesucht, leicht zu iibersehen sein. 
Dieses Schwanken im Reizzustand des Sympathicus kann ja auch das 
Schwanken des Exophthalmus erklaren, hier kommen aber, wie wir gesehen 
haben, noch andere Momente in Betracht. Ob, wie Rautmann meint, das. 
Fehlen einer stets nachweislichen Pupillendilatation auf einem gleichzeitigen 
Contractionszustand des starkeren Sphincter pupillae beruht, ist sehr fraglich. 
Denn die Annahme eines erhéhten Tonus auch der autonom innervierten 
Muskeln bei Basedow ist zunachst reine Hypothese. Zum Schlusse ist noch 
darauf aufmerksam zu machen, daB auch bei gesunden Menschen die Lage des 
Bulbus oculi individuell verschieden ist. Ob dies durch Differenzen in der 
Erregbarkeit des sympathischen Systems oder durch anatomische Verschieden- 
heiten oder durch beides zugleich zu erklaren ist, wissen wir nicht sicher. Aus 
dieser Besprechung geht hervor, da8 wir im stande sind, die Entstehung des 
Exophthalmus bei Basedow zu erklaren. Jedoch bedarf es noch weiterer 
Forschungen, um die noch vorhandenen Liicken auszufiillen. 

Auer den genannten Augensymptomen ist noch eine Anzahl andere, 
nicht minder wichtige und haufige zu nennen: Eine kissenartige 
weiche Schwellung der Lider, insbesondere der oberen Lider, 
ist eine haufige Erscheinung bei Basedow. Saenger® hat auf das kissenartige 
Aussehen und auf die weiche Konsistenz dieser Schwellungen und auch auf 
ihre Haufigkeit aufmerksam gemacht. Diese Schwellungen sind sehr ver- 
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schieden ausgesprochen, oft kaum angedeutet, nicht selten so stark, daB sie- 
eine Entstellung bewirken. In Frithstadien, namentlich bei akuten Fallen, ‘sind 
die geschwollenen Lider gerétet, oft sieht man injizierte GefaBe. Ein 
eigentliches Odem, welches weggedriickt, resp. entleert werden konnte, ist 
niemals vorhanden. Hie und da, aber mehr in spateren Stadien der Krank- 
heit, sind diese Lidschwellungen sackartig herunterhangend und durch- 
Scheinend. Aber auch dann 1aBt sich keine Fliissigkeit wegdriicken. Im An- 
fang der Krankheit kann der Grad der Lidschwellung schwanken, spater ist 
er meist stabil und geht oft 
gar nicht oder nur langsam 
zurtick, bei Verschwinden der 
ibrigen Symptome. 
Braune Pigmen- 
tierung der Augen- 
lider ist eine sehr haufige 
Erscheinung bei Basedow, 
Sie ist meist bei schweren 
Fallen starker ausgesprochen. 
Sie ist vielfach als einzige 
abnorme Pigmentierung vor- 
handen, kommt aber natiir- 
lich auch mit anders lokali- 
sierter oder mit allgemeiner 
brauner Pigmentierung vor. 
Bei starkem Exophthal- 
mus findet man auch ohne 
Schwellung der Lider starke 
diffuse Rétung der 
oberen Lider, hie und 
da mit blaulich durchscheinen- 
den Venen, nicht immer mit 
einer Schwellung verbunden. 
Als nicht seltenes Augensymptom soll hier noch erwahnt werden: ein 
Zittern der oberen Lider, namentlich beim Versuch, dieselben geschlossen 
zu halten (Rosenbach und Kocher); ein Zittern des Bulbus in Form eines. 
oscillierenden Nystagmus wird ziemlich selten gefunden (Kocher, Sainton, 
Stocker). : 
Augenmuskellahmungen kommen vor. Besonders auffallig sind 
die isolierten Lahmungen des Musculus rectus superior oder levator palpebrae 
superior oder frontalis. Wir halten sie, wie die auch sehr selten vorkommenden 
Paresen und Paralysen anderer Muskeln, als nicht zum typischen Basedow ge- 
hérig. Dasselbe gilt von allen iibrigen noch beschriebenen Augensymptomen, die 
zwar vielfaches Interesse darbieten, jedoch in Spezialwerken nachzusehen sind. 
(Sattler**). 


Fig. 123. 


Typischer Vollbasedow mit Saengerschen Kissen. 
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Der Tremor. 

Dieses Symptom der Krankheit ist von Pierre Marie*®® mit vollem Recht 
zum vierten Kardinalsymptom erhoben worden. Wir stellen es punkto Haufig- 
ikeit mit der Tachykardie in die zweite Linie. 

Der charakteristische Tremor ist von feinschlagigem, raschem Charakter , 
er ist konstant vorhanden und wird nicht nur periodisch durch bestimmte Ur- 
sachen ausgelést, wie viele der iibrigen Basedowsymptome. Dies hat er mit 
.der Tachykardie gemeinsam. Der Rhythmus, die Raschheit und die Exkursions- 
groBe des Tremors wechselt aber deutlich und kongruent mit den ubrigen 
Symptomen, mit der Verschlimmerung zunehmend, mit der Besserung ab- 
nehmend. Einen hervorragenden Einflu8 haben psychische Erregungen auf 
«den Tremor. Der Tremor ist am deutlichsten an den gespreizten Fingern bei 
horizontal erhobenem, gestrecktem Arm und an der FufBspitze bei gestreckt er- 
hobenem Bein (Kocher) zu sehen. Wenn man den erhobenen Arm oder das 
eerhobene Bein leicht unterstiitzt, so ist der Tremor als feines Vibrieren sehr 
gut zu fiihlen. Er ist am erhobenen Bein ebenso haufig wie an den Handen 
(Kocher). Oft ist er am Bein nachzuweisen, auch wenn die Hande nicht 
zittern. Seltener ist nur der Arm betroffen. Inwiefern die Bedingungen des 
_Zitterns anderer, ja aller Muskelgebiete gegeben sind, laBt sich schwer sagen. 
Es gibt Falle, bei denen, namentlich bei Erregung, ein feines Zittern am ganzen 
K6rper vorhanden ist, das denselben Charakter hat, wie der Tremor der Hande 
‘und Beine. Sehr interessant und wichtig ist der Nachweis Safétlers und 
Pelnars**, der an Kurven gezeigt hat, daB der Tremor bei. Basedow dem 
physiologischen Tremor analog ist, nur daB die Raschheit und die Amplitude 
vermehrt ist. Ganz analog ist der Tremor eines Gesunden, bei Erregungen des 
Affektes. Nicht charakteristisch, aber haufig vorhanden ist die Steigerung 
des Zitterns beiintendierten Bewegungen, die so weit gehen 
kann, daB die Patienten nicht schreiben kénnen. Es ist von Pierre Marie eine 
‘bestimmte Zitterschrift fiir Basedow beschrieben worden. Charakteristisch ist 
‘der Tremor der ausgestreckten Zunge, der ziemlich haufig vor- 
kommt. Es kommen ferner vor, aber seltener, ein Tremor der Lippen, der 
Augenlider, der Bulbi, der Pupillen. Unter diesen ist der Tremor 
-der Lider am haufigsten. Einseitigkeit des Tremors ist selten. 

Anderemotorische Erscheinungen gehdren nicht zum Bilde 
-des typischen Basedow. 

Wir erwahnen als hie und da vorkommend tonische Krampfevom 
‘Charakter tetanischer Krampfe bis zur eigentlichen Tetanie. 
Es muB als auffallend bezeichnet werden, daB hie und da eine Kombination 
‘von Basedow mit Tetanie vorkommt, wobei die letztere von der ersteren ab- 
hangig zu sein scheint. Die Tetanie geht z. B. bei operativer Therapie des 
‘Basedow mit diesem zuriick (s. noch unten bei atypischem Basedow). 

Entgegen vielfachen Annahmen halten wir Lahmun gen als nicht zum 
~typischen Basedow gehérig. Ein Symptom, das schon von Charcot** beschrieben 
~wurde, die auffallige Schwachein den Beinen, besonders in den 
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Knien, beruht nicht auf Lahmung, sondern ist eine Myasthenia pseudopara- 
lytica. Diese Erscheinung ist bei Basedow nicht selten. Wir haben zu unter- 
scheiden zwischen einer Muskelschwache, wie sie z. B. bei Vergiftungen vor- 
kommt, womit eine allgemeine Miidigkeit und Abgeschlagenheit einhergeht. 
Es kénnte sich auch beim Basedow um eine toxische, direkt auf die Muskulatur 
einwirkende Schadigung handeln. In zweiter Linie kommt als Ursache die 
Atrophie der Muskeln in Betracht, die ja bei Basedow sehr hohe Grade erreicht. 
Die Ursache dieser Atrophie ist aber vielfach nur das lange Bettliegen, das 
therapeutisch verordnet wird. Hingegen ist die Atrophie nicht in allen Fallen, 
welche diese Schwache in den Beinen darbieten, hochgradig, oft sogar laBt sich 
keine nachweisen. In dritter Linie kénnte die Myasthenie mit den die Basedow- 
sche Krankheit komplizierenden Veradnderungen in den iibrigen endokrinen 
Driisen zusammenhangen (s. bei den atypischen Basedowformen). Fiir die 
Beurteilung der Muskelschw Ache im allgemeinen und im besonderen der 
- Beine, die die Patienten vielfach ganz am Gehen hindert, ist es von wesentlicher 
Bedeutung, daB auch schwere solche Myasihenie bei Besserung der Krankheit, 
also z. B. nach einer Schilddriisenoperation, welche doch gewiB nicht starkt, 
in kiirzester Zeit (14 Tage) vollstandig verschwinden kann (Kocher). Dies 
ware durch das Aufhéren einer toxischen Wirkung am leichtesten zu erklaren. 


Erscheinungen von seiten des Centralnervensystems. 

Zum Bilde des typischen Basedow gehort eine gesteigerte Erreg- 
barkeit des Centralnervensystems, als deren Ausdruck Un- 
ruhe, Reizbarkeit, Hastigkeit, Angstlichkeit, Aufregung durch geringe Ein- 
fliisse, Unbestandigkeit zu beobachten ist. Diese Symptome fehlen in keinem 
floriden Falle von Basedow, sind aber je nach der Akuitat des Beginnes und 
der Schwere der Erkrankung sehr verschieden. Mit der Steigerung dieser 
psychischen Symptome geht stets Hand in Hand eine Steigerung der iibrigen 
Symptome der Krankheit. Es ist nun zunachst die Frage zu beantworten: Ist 
dies als Nervositat im gewohnlichen Sinne, als Ausdruck einer neuropathischen 
Anlage, der Neurasthenie und Hysterie, iiberhaupt den sog. Neurosen an 
die Seite zu stellen? Wir miissen aus einer, zum Teil sich tiber Jahre er- 
streckenden Beobachtung von ungefahr 1100 Basedowkranken diese Frage un- 
bedingt und definitiv verneinen. Einer der besten Beweise gegen diese 
Annahme ist der Umstand, daB die Mehrzahl der Basedowkranken itiber die 
psychische Erregbarkeit klagen und sich dariiber argern und sogar mit aller 
ihnen zu Gebot stehenden Kraft dagegen ankampfen. Ein zweiter Beweis ist der, 
daB nach der Heilung des Basedow diese sog. Nervositat oder neuropathische 
Anlage durchaus verschwinden kann und wir es dann mit Individuen mit voll- 
standig normaler Psyche zu tun haben. Es wird dann von der Umgebung der 
Kranken hervorgehoben, daB diese jetzt ganz ihren friiheren Charakter wieder 
zuriickgewonnen haben. Wir méchten noch das Gefiihl der Ruhe erwahnen, 
das die Basedowkranken nach Schilddriisenoperationen empfinden, das sie 
wahrend der Krankheit niemals gehabt haben. Sehr oft wurde uns von den 
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Angehérigen Basedowkranker, wenn wir die Patienten als nervos bezeichneten, 
der Einwand gemacht: ,,Die Kranke hat aber doch vor ihrer Krankheit nicht 
die Spur von Nervositat dargeboten !“ Wenn demgemaB die fiir die Basedowsche 
Krankheit charakteristische, ja wir méchten fast sagen pathognomo- 
nische, psychische Alteration nicht neuropathischen Ur- 
sprungs ist, so ist dem hinzuzufiigen, daB selbstverstandlich die Basedow- 
sche Krankheit haufig auch neuropathisch veranlagte Indi- 
viduen befAllt. Unserer Beobachtung nach laBt sich der Unterschied 
sehr gut feststellen. Wir erwahnen nur eines der Hauptmerkmale 
neuropathischer Basedowkranker: sie klagen im Gegensatz zu 
den nicht neuropathischen niemals iiber Nervositat oder psychische Erregung, 
sondern iiber alle m6glichen subjektiven Beschwerden, die von den tbrigen 
Basedowerscheinungen herrithren. Im Kapitel atypische Basedowformen ist 
der Besprechung von Basedowfallen mit besonderem Hervortreten nervoser 
Symptome Raum gegeben. Es ist aber dort am Schlusse darauf hingewiesen, 
daB eine vollstandige Abtrennung dieser Basedowformen, wie sie z. B. Sterz 
in sehr bemerkenswerter Weise versucht hat, nicht méglich ist; jedoch 
sind Besonderheiten in der Atiologie und dem Verlauf vorhanden (siehe dort). 

DaB eine Steigerung der psychischen Symptome des 
Basedow zu einer Psychose nicht so selten vorkommt, ist 
bekannt. Daf es nur einer Steigerung der typischen Symptome bedarf, um 
von Manie, Melancholie oder manisch-depressivem Irresein zu sprechen, haben 
Sattler*® und Rogers mit Recht hervorgehoben. Diese Steigerung ist auch im 
Anfang fast immer eine voriibergehende. Es kommt nun aufer den genannten 
Zustanden eine ganze Reihe verschiedener eigentlicher Psychosen 
neben Basedow zur Beobachtung; ob hierbei der Basedow als disponierend 
angesehen werden darf, ist fraglich, aber angesichts der chronischen Ver- 
giftung, als welche wir die Krankheit bezeichnen miissen, ist dies wohl méglich. 
Fiir die oben genannten Zustande, welche eine Steigerung typischer Basedow- 
symptome darstellen, halten wir einen kausalen Zusammenhang fiir sicher. 
Dies beweist auch die mégliche und, von uns mehrfach beobachtete, vollstandige 
Ausheilung mit der Heilung des Basedow. Ob in allen diesen Fallen eine sog. 
psychopathische Anlage besteht, laBt sich kaum beweisen. Es sind auch die 
Autoren geteilter Ansicht. 

Zu den nervésen Symptomen ist die Stérung des Schlafes zu zahlen, ein 
sehr haufiges, wenn auch nicht konstantes Symptom. Es besteht mehr oder 
weniger Schlaflosigkeit oder unruhiger, unterbrochener Schlaf. Die 
Schlafstérung ist meist, aber nicht immer, im Zusammenhang mit der 
psychischen Erregung. Ofters ist das starke Hitzegefiihl damit in Zusammen- 
hang. Noch haufiger wird die Schlaflosigkeit auf das starkere Herzklopfen 
und Pulsieren am Halse, in liegender Stellung, zuriickgefiihrt. Wir haben 
Seinerzeit darauf aufmerksam gemacht, daB sehr haufig Basedowkranke 
sich am Morgen viel schlechter fithlen und es auch objektiv sind. DaB dies 
zum groBen Teil auf der Schlafstérung beruht, ist richtig, wir fanden es 
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aber auch nach dem Schlaf. DaB das flache Liegen durch die vermehrte Blut- 
fullung der Schilddriise schlecht wirken kann, erscheint uns zweifellos. Der 
Schlaf bessert sich ganz erstaunlich rasch nach Strumaoperationen bei 
Basedowkranken. Uber psychische Stérungen bei Basedow siehe Krépelin, 
Minzer, Lévi und Rotschild**, Parhon und Marbe, Colla®’, Margarot und 
Caizergues**, Arsimoles und Legrand®*®. 

Sensibilitatsstérungen gehéren nicht zum Bilde der Basedow- 
Schen Krankheit. Schmerzen, auch Kopfschmerzen, sind bei der 
typischen Krankheit nicht so haufig. Hingegen geht Migrane der Krankheit 
Ofters voraus. Ein gewisser Druck, auch ein Klopfen im Kopfe ist nicht selten, 
aber keineswegs immer mit Schmerzen verbunden. Schmerzen in verschiedenen 
Korpergebieten, namentlich wenn sie anfallsweise auftreten, lassen an Kom- 
bination mit Tetanie denken (s. bei atypischem Basedow). 


Vasomotorische Symptome. 

Das Hitzegefiithl der Basedowkranken ist eine sehr charakteristische Er- 
scheinung und ist in floriden Fallen sozusagen immer vorhanden, so sehr, daB 
wir es zum fiinften Kardinalsymptom erheben méchten. Eine auch nur voriiber- 
gehende meSbare Temperatursteigerung geht nicht damit Hand in Hand. Hin- 
gegen ist mit dem Hitzegefiihl fast immer eine mehr oder weniger starke 
Ré6tung des Gesichtes vorhanden. Hie und da ist die ganze K6rper- 
haut gerétet. Es gibt nicht selten Falle, bei denen diese Rétung konstant vor- 
handen ist. Sie tritt auch sehr leicht durch psychische und kérperliche Erregung 
auf. Daneben gibt es aber Falle, die ein blasses, fahles Aussehen haben, oft 
hat dasselbe ganz lymphatischen Charakter. Auch bei diesen tritt 
aber bei Erregung oder Anstrengung leicht R6tung ein, die aber nicht 
intensiv ist. Falle, bei denen eine Erregbarkeit der Vasomotoren fehlt, sind 
stets im Sekundar- oder Spatstadium. Die gestérte Vasomotoreninnervation 1aBt 
sich vielfach durch exquisiten Dermographismus nachweisen. 

Die gesteigerte Schweifsekretion ist ein sehr haufiges Symptom 
der Krankheit. Es ist aber sehr verschieden stark. Bei den Fallen mit Réotung 
und Hitzegefiihl ist es fast immer vorhanden, kommt aber auch ohne diese 
haufig vor. Hie und da sind feuchte Handteller bei kalten Handen zu beob- 
achten. 

Keineswegs kongruent mit der vermehrten Schweifsekretion ist die v er- 
mehrte Speichelsekretion. Dieselbe ist haufiger als man frither an- 
nahm, allerdings kommt es ebenso haufig vor, daB iiberabnorme Trocken- 
heit im Munde und Pharynx geklagt wird. Beide Erscheinungen sind den 
Patienten sehr lastig. Halbseitiger SchweiB ist sehr selten, er kommt 
iiberhaupt fast nur im Gesicht vor und ist dann mit anderen Zeichen der 
anderseitigen Sympathicuslahmung vergesellschaftet. Der SchweifS ist ein 
Zeichen von Erregung des Sympathicus. Da8 Sympathicus14hmung_ bei 
Basedowstruma haufiger ware als bei anderen Strumen, ist durchaus un- 
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der Haut fiir den galvanischen Strom, wird heutzutage von weitaus der Mehr- 
zahl der Autoren auf die vermehrte Durchfeuchtung durch die vermehrte 
SchweiBsekretion zuriickgefithrt und verliert deshalb seine selbstandige Be- 
deutung (Kocher, Kahler). 


Stérungen im Gebiete des Verdauungsapparates. 

Die Stérungen im Gebiete des Verdauungsapparates gehéren zu den wic h- 
tigsten Symptomen der Basedowschen Krankheit. Sie sind jedoch keines- 
wegs konstant. Im Gegenteil sind sie. nach dem Exophthalmus, das 
amhaufigstenfehlendeSymptomder Krankheit. Wir unter- 
scheiden die Magen-Darmstérungen, welche intolge bestimmter Veranderungen 
bei schwerer und vorgeschrittener Krankheit, z. B. infolge sekundarer Er- 
krankung der Leber, des Pankreas, der Nebennieren und des Magens und 
Darms selbst sowie auch als Folge schwererer Nierenveranderungen eintreten. 
Wir haben in der pathologischen Anatomie gentigende Anhaltspunkte zur 
Erklarung dieser Stérungen. Klinisch kénnen wir am haufigsten und schon 
friih aus der voriibergehenden Glykosurie oder alimentaren und Adrenalin- 
glykosurie solche Veranderungen erkennen und durch diesbeziigliche Therapie 
auch beeinflussen. Bei vorgeschrittenen Veranderungen der Organe ist die 
Therapie sozusagen machtlos. Es handelt sich dann um sich stets wieder- 
holendes Erbrechen und Durchfalle, die zwar durch sorgfaltigste Diat zu be- 
einflussen, aber nicht mehr zu heilen sind. 

Von diesen schweren Verdauungsstérungen sind diejenigen zu _ unter- 
scheiden, die im Gegenteil am haufigstenim Beginn der Krankheit 
auftreten, viellach nur im Beginn vorhanden sind. Sie aufern sich vor- 
nehmlich in Darmst6rungen, selten in Erbrechen. Wir sagen absichtlich Darm- 
stérungen und nicht nur Diarrhéen, da keineswegsinallen FAallen 
die letzteren vorhanden sind. Es handelt sich oft nur um haufige 
Stithle, die nicht diarrhéisch sind. Haufig sind normale Stiihle vorhanden 
und dazwischen, namentlich nach Nahrungsaufnahme und Erregungen, kleinere 
oder gréBere wasserige Entleerungen. Oft besteht nur Stuhldrang, ohne Ent- 
leerung. Dann sind in kiirzeren oder langeren Perioden diarrhdische Stiihle 
vorhanden, selten sind die Stiihle langere Zeit alle diarrhéisch, wenn nicht 
sekundare Veranderungen vorhanden sind. Das Auftreten der Diarrhéen oder 
auch normaler Stuhlentleerung nach Einnahme bestimmter Nahrungsmittel, 
z. B. Milch, ist oft charakteristisch. Charakteristisch ist ferner die Unwirk- 
samkeit jeglicher Lokaltherapie, wahrend nach den Schilddriisenoperationen 
diese Symptome, wir diirfen fast sagen ausnahmslos unmittelbar auf- 
héren. Wir miissen also diese Verdauungsstérungen unterscheiden als solche, 
welche auf dem Nervenwege durch die toxische Wirkung des vermehrten und 
verstarkten Schilddriisensekretes zu stande kommen, und von den zuerst ge- 
nannten, welche auf sekundare Veranderungen von Organen zuriickzufiihren 
sind, die der Verdauung vorstehen. Beide konnen natiirlich nebeneinander vor- 
handen sein. Selten werden Fettstiihle beobachtet, meist ohne Diarrhden. 
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Ob sie auf mangelnder Fettresorption beruhen oder auf Stérungen des Pankreas, 
ist nicht sicher, es scheint beides vorzukommen. 

Uber thyreotoxische Diarrhéen ohne andere Basedowsymptome (Wilms, 
Curschmann) s. u. 

Wie oben gesagt, sind die Verdauungsstérungen nicht kon- 
stante Symptome der Krankheit. Sie sind vorhanden bei floriden akuten und 
schweren Fallen und bei akuten Schiiben der Krankheit. Im Sekundarstadium und 
bei langsamem Verlauf sind sie selten oder geringgradig. Organveranderungen 
kommen nicht nur bei schweren, sondern auch bei langdauernden Fallen vor. 

Wahrend bei den toxischen Verdauungsstérungen der Appetit gut, 
ja sehr gut sein kann, ist er bei den sekundaren Stérungen meist gering, oft 
ist ein absoluter Appetitmangel vorhanden. 

Ein vermehrtes, oft ganz exquisites Durstgefihl ist bei einer Mehr- 
zahl der Basedowkranken vorhanden. Es beruht wohl vornehmlich auf dem 
starken Hitzegefithl und dem Flissigkeitsverlust durch SchweiB und Diarrhéen, 
in bestimmten Fallen diirfte es auf der Glykosurie beruhen. 

Uber objektive Befunde an Magen und Darm bei Basedow 
ist wenig bekannt. DaB Enteroptose, Darmatonie, abnorme Kiirze des Diinn- 
darms zufallige Befunde sind, braucht kaum erwahnt zu werden. Infolge der 
haufigen Diarrhden ist die Peristaltik und die Darmentleerung vielfach sehr 
schlecht und unregelmaBig. Es wird stets mit stopfenden und lahmenden Medi- 
zinen gearbeitet, dadurch wird vielfach Atonie erzeugt und es hat dann die 
operative Behandlung einen sehr giinstigen EinfluB auf das ganze Allgemein- 
befinden. 

Méller*? fand mehrmals vermehrte Magenmotilitat bei Basedow. Wir 
haben mehrfach bei Basedowkranken ein Fehlen freier Salzsaure, 
auch nach Probemahizeiten, konstatiert, was auch Volpe und Micesowicz mehr- 
mals gefunden haben. Marannon*: fand bei 30°/, der von ihm untersuchten 
Falle von Hyperthyreoidismus Hyperchlorhydrie. Es war jedoch kein ausge- 
sprochener Basedow dabei. Ein Basedowsymptom ist Hyperchlorhydrie keines- 
falls. Bei den Basedowfallen mit fehlender Salzsaure sind keineswegs immer 
Magenstérungen vorhanden, dagegen fast immer Darmstérungen und Appetit- 
losigkeit. Die durch Glutoidkapseln gepriifte Pankreassekretion fand 
sich bei einer Reihe von Fallen verlangsamt, die Resultate waren bei ein 
und demselben Patienten wechselnd. In gleicher Weise scheint bei Beob- 
achtung der Stiihle auch die Gallensekretion eine sehr wechselnde zu sein. 
Eigentliche Fettstithle haben wir, langere Zeit dauernd, nicht beobachtet. In 
den oben genannten schweren Fallen mit sekundarer Organerkrankung sind 
hochgradige Zersetzungen im Darme sehr gewohnlich. 

Wir méchten noch erwahnen, daB wir bei der Besserung nach Operationen 
bei vorher fehlender freier SalzsAure solche wieder vorfanden. 

DaB bei schweren, letal endenden Basedowiallen Icterus gravis, toxische 
Nephritis, Coma diabeticum, uramische Erscheinungen eintreten konnen, ist 
bei den pathologisch-anatomischen Befunden nicht erstaunlich. 
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Symptome der Respirationsorgane. 

Von seiten der Respirationsorgane ist als einigermaBen haufiges Symptom 
nur die Beschleunigung (Charcot, Pierre Marie**) und die geringe Exkursion 
der Respirationen zu nennen. Die letztere Erscheinung wird mit Recht als 
Brysonsches*® Symptom bezeichnet. Da die Patienten iiber diese Erscheinung 
fast nie klagen, so wird ihnen wenig Beachtung geschenkt. Die Patienten 
kénnen aber sehr wohl langsam und tief atmen, sie konnen mit groBem Vor- 
teil durch methodische Ubungen dazu gebracht werden, daB sie tiefer und 
langsamer atmen. Wir finden diese Atmungserscheinungen am haufigsten bei 
floriden akuten Fallen, wahrend sie im Sekundarstadium fast immer fehlen. 
Da sie immer mit groBer Unruhe, Aufregung, Hitze, SchweiB, Rotung des 
Gesichtes, Tachykardie vergesellschaftet sind, so konnen wir sie als die Folge 
eines toxischen Reizes auf das Nervensystem analog der Tachykardie erklaren. 
Viele dieser Patienten haben das Gefiihl, sie bekommen nicht geniigend Luit, 
und haben deswegen ein ungewoéhnliches Verlangen nach frischer Luit, ein 
Symptom, das wir als Lufthunger bezeichnet haben. 

Die anfallsweise Dyspnoe und die Dyspnoe nach An- 
strengung ist wohl zweifellos kardialen Ursprungs. Wir haben hierbei 
mehrfach eine akute und voriibergehende Dilatation des Herzens beobachtet. 
Minor** beschreibt ein saccadiertes Exspirium, das bei oraler Auscultation zu 
héren ist und auf einem Tremor der Stimmbander beruhen soll. Schon Pierre 
Marie, Charcot*® und Maude* haben Zitterbewegungen des Zwerchfells und der 
Atmungsmuskeln beschrieben, welche auch saccadiertes Atmen zur Folge 
haben kénnen. 

EineDyspnoedurchTracheostenose kommt nur bei Basedow 
mit Knotenstruma vor und bedeutet wegen ihrer Riickwirkung auf das Herz 
eine ernste Komplikation; ganz besonders bei Basedowifikation gewohnlicher 
Knotenstrumen durch intensive Jodbehandlung (Jodbasedow). 

Uber abnorme Trockenheit der Schleimhaute wurde schon 
oben gesprochen. Nicht selten ist damit ein trockener Husten verbunden. 
Die Trockenheit der Nasenschleimhaut kann fiir die Patienten auch sehr lastig 
sein, namentlich wenn noch intranasale Leiden, wie Deviationen, Polypen oder 
namentlich adenoide Vegetationen vorhanden sind. 

Seltener kommt auch eine abnorme Schleimproduktion vor. 


Symptome der Harnorgane. 

Stérungen der Urinsekretion sind sehr selten, es handelt sich dann 
um Polyurie oder Pollakisurie. Damit ist vielfach Polydipsie verbunden, die 
aber auch allein vorkommen kann. In einer Zahl von Fallen beruht die Poly- 
dipsie auf der Glykosurie. 

Albuminurie ist 6fters in Spuren vorhanden. Bei starkerer Albuminurie 
ist durch wiederholte Untersuchung des zentrifugierten Urins auf Cylinder und 
Epithelien zu fahnden, sie deuten auf eine sekundare Veranderung der Nieren, 
meist in Form fettiger Degeneration, hin. 
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Alimentare Hyperglykamie und Glykosurie ist nach 
dem Kocherschen Material ungefahr bei+/,; aller Basedowkranken vor- 
handen. Bei der schon in der Norm wechselnden Assimilationsgrenze fiir 
Zucker haben wir bei unseren Patienten die Untersuchung im allgemeinen nach 
Eingabe von 50 g Traubenzucker gemacht. Wir diirfen also in den Fallen, 
‘die Glykosurie ergaben, wohl von einem pathologischen Zustand sprechen. Bei 
etwa */, dieser Falle allerdings trat die Glykosurie erst nach einer subcutanen 
Einspritzung einer ganz geringen Quantitat Adrenalin auf. Wir finden ali- 
mentare Glykosurie entschieden haufiger bei langer dauernden und schweren 
Fallen, selten bei kurz dauernden Fallen. Die alimentaére Glykosurie ver- 
schwindet nach Heilung des Basedow, soweit die Untersuchungen reichen. 
Die spontane Hyperglykamie und Glykosurie bei Basedow 
ist entschieden selten (ca. 2—3°/,) und meist voriibergehend, d. h. sie hort 
bei kohlehydratarmer Nahrung fast immer auf. Kombination mit echtem D i a- 
betes mit Azetonkérperausscheidung kommt vor, aber selten. In der Mehr- 
zahl der Falle kommt Diabetes erst nach langer dauerndem Basedow hinzu. 
Auffallig ist sein Auftreten nach Besserung oder Heilung des Basedow. Be- 
merkenswert ist, daB der Diabetes dann gewohnlich sehr rapid letal verlauit. 
Anderseits ist die Heilung auch der spontanen Glykosurie mit der Heilung des 
Basedow sicher beobachtet. Die Befunde Pettavels auf Kochers Klinik am 
Pankreas bei Basedow kénnten ein neues Licht auf die gegenseitigen Bezie- 
hungen von Schilddriise und Pankreas werfen (s. pathologische Anatomie). 
Betrefis Glykamie und Glykosurie bei Basedow s. Hirschel, Kahler*", Flesch**, 
Schulze**, Forschbach und Severin®®, Landau*. 


Stoffwechselst6érungen. 

Eine der auffalligsten Erscheinungen der Krankheit ist der vermehrte 
Stoffwechsel der Basedowkranken. Auch bei normaler Nah- 
rungszufuhr findet ein konstanter Stickstofiverlust statt, der nur durch sehr 
hohe Calorienzufuhr ausgeglichen werden kann. Die gesamten Ox ydations- 
prozesse sind gesteigert, der gesamte Grundumsatz: der Salzstofft- 
wechsel sowie der EiweiB- und Fett- und noch mehr der Kohle- 
hydratumsatz, ist vermehrt. Der Gaswechsel ist gesteigert, der 
Sauerstoffverbrauch kann doppelt so groB sein als beim Normalen. Ferner ist 
die Phosphorsaureausscheidung vermehrt. Uber Stoffwechsel- 
veranderungen bei Morbus Basedowii s. die Arbeiten von Fr. Miiller*?, Magnus- 
Levy**, Stiive®*, Undeutsch®*, Grosser, Courvoisier, Pribram und Porges®®. 

Es findet infolge dieses vermehrten Umsatzes eine Abmagerung statt, die 
‘vor allem das Fettgewebe betrifft. Dabei ist es auffallig, daB die Abmagerung 
mit der Nahrungsaufnahme nicht proportional geht, aber proportional mit 
‘den itbrigen Symptomen der Krankheit, daB demgemaB auch die Abmagerung 
wesentlichen Schwankungen unterworfen ist und vielfach sehr rasch wieder ein 
Fettansatz stattfindet. Ja, es ist sehr auffallig, wie relativ leicht die starke 
Abmagerung in einen zustarken Fettansatz umschlagt. Die Ab- 
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magerung ist am starksten bei akuten schweren Fallen. Sie ist das Kriterium 
derfloriden Falle und kann im Sekundar- und namentlich Spatstadium 
ins Gegenteil umschlagen. Hand in Hand mit der Abmagerung geht ein Ge- 
fiihl der Schwache und Miidigkeit, jedoch kommen beide auch ohne Ab- 
magerung vor. Das Gefiihl der Miidigkeit ist in sehr vielen Fallen eines der 
ersten beobachteten und auch eines der am langsten dauernden 
Symptome. 

Auffallig ist, daB trotz der so haufigen Steigerung der Oxydationsprozesse 
eine Erhohung der Kérpertemperatur nicht zum Bilde der Basedowschen 
Krankheit gehort. Es gibt Falle, bei denen ab und zu, oft iiber langere 
Zeit, eine Erhohung der Korpertemperatur eintritt (Graziadei). Jedoch ist zu 
bemerken, daB Basedowkranke eine sehr labile Temperatur haben 
und auf die kleinste Stérung mit Temperaturerhéhung antworten, und daB sie 
namentlich bei fieberhaften Komplikationen unverhaltnismaBig hohe Tempe- 
raturen zeigen. Ob wir hier eine direkte toxische Stérung des centralen Warme- 
regulationsapparates annehmen kénnen, 1aBt sich kaum sagen. An eine Be- 
ziehung der Veranderung im Blute, resp. der blutbildenden Organe zur 
leichten Fieberentstehung ist auch zu denken. 


Die Veranderungen der Haut. 

Vom starken Schweif wurde schon gesprochen, ebenso von der Rotung 
der Haut. Diekonstante Rétung ist bedingt durch die starkere Fillung 
der BlutgefaBe der Haut infolge des rascheren Blutstroms. Der starke Wechsel 
in dem Inkarnat beruht auf der vermehrten Reizbarkeit der Vasomotoren; als 
weiteres Moment kommt die Dicke der die GefaBe bedeckenden Hautschichten 
in Betracht. Esistfiir Basedow charakteristisch, daB die 
Haut dinn und zart, aber elastisch ist. Auch infolge dieser 
diinnen Haut ist das Inkarnat vermehrt. Endlich ist ja auch die Intensitat der 
Blutfarbe bei Basedow in der Mehrzahl der Falle eine gute, der Hamoglobin- 
gehalt des Basedowblutes ist mit wenigen Ausnahmen ein guter oder sehr 
guter, wohl zusammenhangend damit, daB auch die Zahl der roten Blutkérper 
bei Basedow sehr oft vermehrt ist. Der Turgor der Haut ist gut. Die Verdiinnung 
der Haut beruht auf der Atrophie des Unterhautfettes. Nun gibt es aber Aus- 
nahmen, Wir haben schon oben das nicht seltene, blasse durchsichtige Aus- 
sehen der Basedowkranken erwahnt und es als ly mphatisches bezeichnet. 
In neuerer Zeit, in der man sich gerade, durch die zahlreichen Basedowfor- 
Schungen angeregt, wieder mehr mit den Erkrankungen lymphatischer Organe 
beschaitigt, hat man auf die blasse durchscheinende Haut bei Status lympha- 
ticus und Thymolymphaticus hingewiesen. Wir glauben auch, daB die blasse 
_ Hautfarbe und der vermehrte Turgor der Haut bei gewissen Basedowkranken 
in Beziehung zu bringen ist zu der Erkrankung der lymphatischen Organe. 
DaB dieselbe aber unabhangig von der Schilddriisenerkrankung ist, kénnen 
wir ohneweiters verneinen, angesichts des von uns sehr haufig konstatierten 
vollstandigen Verschwindens des lymphatischen Aus 
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sehens nach Schilddriisenoperationen, resp. nach Heilung 
der Basedowschen Krankheit. 

Fine zweite Ausnahme des oben beschriebenen typischen Verhaltens der 
Haut bei Basedow ist der gar nicht seltene Befund von verdickter Haut 
bei Basedow. Es gibt einmal abnorm fette Basedowkranke, die wahrend der 
ganzen Dauer der Krankheit fett bleiben. Diese Falle gehéren zu den atypischen, 
die Symptome der Krankheit sind gewodhnlich nicht sehr ausgesprochen. Es 
ist in diesen Fallen an eine vorhergehende oder gleichzeitige Hypophysen- 
erkrankung zu denken. Allerdings mu8 man hierbei nicht vergessen, daB es 
durch Ruhe und Diat, mit der so viele Basedowkranke behandelt werden, oft 
gelingt, ,,aus mageren Basedowkranken fette Basedowkranke zu machen“, wie 
Kraus 1907 in Miinchen mit Recht hervorhob. In zweiter Linie gibt es aber 
eine Reihe von Basedowkranken, bei denendas Unterhautfettgewebe 
derb und unelastisch, sehr dick ist, aber ohne eigentliches 
Odem. Die Haut 1a8t sich nicht in Falten erheben. Diese Verdickung des Unter- 
hautfettgewebes ist vorzugsweise und meist ausschlieBlich an den Unter- 
schenkeln vorhanden. In zweiter Linie wird die Bauchhaut betroffen, dann 
der Oberschenkel, Hiiften, sehr selten die oberen Extremitaten und die iibrigen 
KOrperteile. Die Haut kann dabei feucht sein, meist ist sie trocken, oft abnorm 
trocken, hie und da schilfernd ahnlich, wie man sie auch bei Diabetikern findet. 
Hie und da ist die Schwellung der Haut so fest wie bei Sklerodermie. 
Falle von Basedow mit ausgesprochener Sklerodermie sind beschrieben. Es ist 
sicher, daB diese derbe Haut, wenn sie nicht schon vor der Basedowschen Er- 
krankung vorhanden war, sich im Sekundar- oder Spatstadium der Krankheit 
entwickelt. Allerdings tritt ja. das Sekundarstadium bei akuten starken Fallen 
sehr bald ein. Es ist wohl anzunehmen, daB auch diese Hautsymptome in 
direkter Beziehung zu der Schilddriisenerkrankung stehen, daB sie aber nur im 
Sekundar- und Spatstadium auftreten (s. auch bei atypischem Basedow). 
Es ist hierzu noch hervorzuheben, daB vielfach Falle als Basedow beschrieben 
werden, welche viel mehr der Hypothyreose zuzurechnen sind. 

Pigmentanomalien der Haut. Ein sehr haufiges Symptom (wir berechnen 
sie auf etwa 30°/,) sind abnorme Pigmentierungen der Haut in Form von 
Braunung in ganz leichten Graden bis zu ganz intensiver allgemeiner 
Braunfarbung (s. Tafel XXII, Fig.1). Die Nuancen sind etwas verschieden, ein- 
mal mehr braungelb, dann mehr braun. Die Pigmentierung entspricht ganz der 
helleren malaiischen Rasse und der Mischung dieser und der mongolischen. Bei 
einem schweren Basedow einer eingeborenen Indierin war gegeniiber anderen 
stark pigmentierten Basedowkranken nur die Pigmentierung der Schleimhaute 
als Unterschied zu bemerken. Es ist nicht richtig, daB die Schleimhaute 
niemals Pigmentierung zeigen, jedoch findet sich diese selten. In sehr vielen 
Fallen betrifft aber die braune Pigmentierung nur bestimmte Korperstellen, weitaus 
am haufigsten die Augenlider, dann die Umgebung des Mundes, das Gesicht 
iiberhaupt, die Brustwarzen und die Warzenhéfe, das Abdomen, die Achsel- 
hdhlen, die Streckseiten der Extremitaten, die 4uBeren Genitalien, die Stellen, 
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die Reibungen ausgesetzt sind. Die Schleimhaute sind sehrse 1ten betroffen. 
Otters sind die genannten Pradilektionsstellen braun, wahrend die Haut sonst 
sehr wenig Pigment zeigt: Pathognomonisch itr Basedow ist 
der Wechsel in der Pigmentierung, u. zw. proportional 
mit den tibrigen Symptomen. Es ist eine der interessantesten 
Beobachtungen, die nach den Schilddriisenoperationen bei Basedow gemacht 
werden kénnen, daB die braune Gesichtsfarbe oft schon am 3.—5. Tage 
nach der Operation bedeutend authellt und mit der fortschreitenden Besserung 
oft einer sehr zarten schénen rosigen Hautfarbe Platz macht. Dadurch 
ist der Beweis ihrer direkten Abhangigkeit von der 
Schilddrisenerkrankung erbracht. Auf welchem Wege sie zu 
stande kommt, wissen wir nicht, wir fiigen auch sofort hinzu, daB das Ver- 
schwinden der braunen Pigmentierung bei Besserung der Basedowschen Krank- 
heit nicht ausnahmslos wahrend der Beobachtungszeit erfolgt. Wie in der 
Therapie angefiihrt wird, haben wir dabei auch giinstige Resultate erzielt 
durch Nebennierenpraparate. Allerdings nur n ach der Schilddriisenoperation. 
Die Befunde bei Basedowsektionen von Atrophie des Nebennierenmarkes legen 
das Zustandekommen der Pigmentierungen auf dem Umwege der Nebennieren 
nahe. Jedoch schweben solche Annahmen noch in der Luft: wir haben bei 
einem schweren Basedow, der eine hochgradige Atrophie des 
Nebennierenmarkes-darbot, kKéine, spur von Piraendis- 
rung gesehen. Auch die Befunde Pettavels an den Zellen des atrophischen 
Nebennierenmarkes zeigen, wie vorsichtig man mit solchen Annahmen sein muB. 

Der Haarausfall ist ein haufiges Symptom der Basedowschen Krankheit. 
Wenn man auch geringere Grade desselben als pathologisch ansehen will, so 
mute man die Haufigkeit dieses Symptoms auf ungefahr 75°/, schatzen. Hoch- 
gradiger Haarausfall, der zum Verlust sozusagen aller Kopfhaare fiihren kann, 
ist ungefahr in 25°/, der Falle vorhanden. Er schwankt proportional mit den 
anderen Symptomen der Krankheit. Da8B bei jiingeren Individuen ein voll- 
standiger Ersatz der Kopfhaare in Form sehr schénen und auch sehr langen 
Haares nach der Heilung der Basedowschen Krankheit eintreten kann, haben 
wir in der Publikation der operativ geheilten Falle der Berner chirurgischen 
Klinik 1902 nachgewiesen. Der Haarausfall betrifft nicht selten die 
Augenbrauen und wurde auch an den Wimpern konstatiert. Auch 
diese Haare kommen nach Heilung der Krankheit wieder. Bei M&annern ist 
der Ausfall der Kopfhaare ebenso haufig wie bei Frauen. Der Ausfall der 
Barthaare dagegen sehr selten. Der Ausfall der iibrigen Kérperhaare gehdrt 
nicht zum Bilde des Basedow. Ob es sich in den Fallen mit Ausfall der Scham- 
haare um typische Basedowfalle handelte, ist nicht sicher. In Spatfallen sind 
solche Erscheinungen konstatiert worden. Ein circumscripter Haarausfall in 
Form einer Alopecia areata, z. B. Stirnbandalopecie (Walsh) wurde beob- 
achtet, gehért aber nicht zum typischen Bilde der Krankheit. 

Ein Erbleichen der Kopfhaare ist ein sehr interessantes, wenn auch 
nicht haufiges Symptom der Krankheit. Das akute Erblassen der Kopfhaare 
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bei plotzlich schwer einsetzenden Erkrankungen, namentlich infolge von heftigen 
Gemiitserregungen, ist insofern interessant, als es auch ohne Entwicklung 
eines Basedow, nach plotzlichen gewaltigen Erregungen des Affektes ein- 
treten kann. Das Erblassen der Haare kann allgemein oder umschrieben auf- 
treten. Oft werden die Haare nur heller, nicht grau oder wei8. Auffallig ist 
das Diinnerwerden der Haare bei einzelnen dieser Falle. Die Haare werden 
hie und da auch auffallig trocken und gekrauselt. 

Veranderungen an Nageln und Zahnen sind bei Basedow Gfters 
vorhanden. Die Nagel sind diinn, stark langsgerifft und namentlich schilfernd 
und briichig, die Zahne werden hie und da auffallig briichig, auch wenn sie 
vorher sehr schén gewesen sind. Die Kranken bemerken diese Veranderungen 
meist selbst und fithren sie auf die Krankheit zuriick. Auch auffalliges Aus- 
fallen von Zahnen wurde beobachtet. 

Bei Basedow kommt noch eine ganze Reihe von eigentlichen 
Hautkrankheiten zur Beobachtung. Am haufigsten Urticaria und Viti- 
ligo. Auch Herpes zoster, Erythema nodosum, Pruritus, Scleroderma werden 
vielfach beobachtet. Es ist mit Recht darauf hingewiesen worden, daB viele 
dieser Hautkrankheiten mit der Heilung der Basedowschen Krankheit ver- 
schwinden (Eppinger, Kocher), so daB man es sicherlich nicht immer mit einem 
blo zufalligen Zusammentreffen zu tun hat. 


Symptome von seiten der Geschlechtsorgane. 

Als ein sehr haufiges, in schweren floriden Fallen eigentlich niemals 
fehlendes, mit der Krankheit einsetzendes und mit ihr aufhérendes Symptom 
ist das Schwacherwerden der Menses und deren voriber- 
gehendesvollstandiges Aufhoéren. Wir haben hierauf zuerst 
auimerksam gemacht. Der Grund, weshalb die Haufigkeit dieser 
Erscheinung vorher und auch seither von vielen Autoren negiert wird, ist 
einfach der, daB einmal die Beobachtungen vielfach nur kurzdauernde sind 
und daB eine groBe Anzahl von Fallen zur Basedowschen Krankheit gerechnet 
wird, die nicht nur nicht dazu gehéren, sondern vielfach atypische Hypo- 
thyreosen sind. Sehr oft ist vor den Menses eine periodische Verschlimmerung 
der Krankheitssymptome vorhanden und dies umsomehr, je starker die 
Menses noch vorhanden sind. Bei Besserung und Heilung der Krankheit ist 
der Wiedereintritt ganz normaler Menses das Gewohnliche. Vielfach ist der 
Wiedereintritt der Menses prognostisch ein gutes Zeichen. Sehr selten sind 
abnorm starke Menses und Dysmenorrhéen als Symptome der Krankheit aut- 
zufassen. Es ist dann im Gegenteil an etwas Komplizierendes zu denken. Uber 
die haufige Atrophie der Ovarien bei Basedow wird bei der pathologischen 
Anatomie berichtet. Diese Befunde erst haben den Gynakologen AnlaB gegeben, 
sich naher mit den diesbeziiglichen Symptomen des Basedow abzugeben. Sie 
haben sie in weitaus der Mehrzahl als temporare Hypofunktionssymptome 
thyreogenen Ursprungs bezeichnet (s. die neueren Arbeiten von Frankl”, 
Graff, Sehrt, Lampé®*). Atrophie der Hoden wurde nur ausnahmsweise nach- 
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gewiesen. Relativ haufig ist eine starke Atrophie der Brustdriisen 
bei Basedow zu finden, u. zw. keineswegs nur bei allgemeiner starker Abmage- 
rung. Eine ungewohnlich starke Entwicklung der Mammae haben wir nur bei 
atypischem Basedow gefunden. Besonders festes, derbes Brustdriisengewebe 
wird hie und da angetroffen, aber meist nur in Spatstadien. Eine Abnahme 
der Libido sexualis ist in vielen schweren Fallen vorhanden, vielfach aber 
nicht. Sie gehért jedenfalls nicht zum Bilde der Krankheit. Hier ist zu er- 
wahnen, daB eine Graviditat fiir Basedowkranke, selbstredend nicht fur 
sehr schwere Falle, nicht nur nicht schadet, sondern gut bis zu Ende gefuhrt 
werden kann. Schadlich ist die Einleitung des Aborts oder der Friihgeburt, 
was noch so haufig ohne Sachkenntnis ohneweiters gemacht wird. Auch ge- 
besserte oder geheilte Basedowkranke erfahren in ihrem Befinden nicht nur 
keinen Nachteil, sondern Vorteil durch eine normale Schwangerschaft und 
Geburt. Hingegen hat unsere Erfahrung gelehrt, daB das Stillgeschait 
fiir Basedowkranke und auch solche, die friiher Basedow hatten, schadlich ist, 
eine Verschlimmerung oder ein Rezidiv herbeifiihren kann. Es ist sicher, daB 
in gewissen Fallen ein Basedow an eine Schwangerschaft sich anschlieBt oder 
nach einer solchen sich verschlimmert. Es ist aber keineswegs dabei nachge- 
wiesen, daB die Schwangerschaft als solche schuld an dem Auftreten des 
Basedow oder der Verschlimmerung desselben ist. Auch ist meist betreffs der 
Stillung keine genaue Angabe gemacht. DaB aber die Méglichkeit eines Aus- 
bruchs einer Basedowschen Krankheit wahrend der Schwangerschaft und nach 
der Geburt gegeben ist, geht schon aus dem Kapitel Atiologie hervor, insofern 
als die vermehrte Tatigkeit der Schilddriise wahrend der Schwangerschaft und 
auch der Geburtsschock Ursachen fiir die Entstehung des Basedow abgeben 
kénnen, aber nur unter bestimmten Bedingungen (s. Atiologie). Die schlechte 
Einwirkung pathologischer Veranderungen am Ge 
schlechtsapparat auf die Basedowsche Krankheit ist eine langst be- 
kannte Tatsache, genau wie die Besserung und auch Heilung der Krankheit 
nach Beseitigung solcher Leiden. Dies erklart sich ohneweiters aus der Atiologie 
und Pathogenese. Daraus aber den SchluB zu ziehen, daB in der Mehrzahl 
der Falle eine solche Grundlage der Krankheit vorhanden sei, und zu be- 
haupten, daB es keine Basedowkranken gebe ohne Veranderungen der Geni- 


talien, ist nur denjenigen Gynakologen mdglich, die iiberhaupt keine Frau 
normal finden. 


Veranderungen an den Knochen und Gelenken. 

Eine specifische Veranderung, die zum typischen Basedow gehért, findet 
sich an Knochen und Gelenken nicht. Dagegen sind. Veranderungen keines- 
wegs selten. Es scheint sicher, daB groBe, schlanke, blonde Leute mit blauen 
Augen haufiger an Basedow erkranken. Holmgren* hat bei diesen ein ver- 
mehrtes Langenwachstum der Knochen mit beschleunigtem Epiphysenchlug 
direkt nachgewiesen. Revilliod™ hat zuerst auf die langen und schlanken Knochen 
bei Basedow aufmerksam gemacht, namentlich auch auf die spitzen End- 
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phalangen der Finger und den zarten Knochenbau tberhaupt. Er und nament- 
lich Koeppen beschrieben Falle von besonderer Weichheit der Knochen. Es ist 
dann eine Reihe von Fallen mit Knochenverbiegungen, d. h. mit dem klinischen 
Bilde der Osteomalacie beschrieben worden. Jacksch und Rotky fanden eine 
eigentliche Halisterese réntgenologisch in solchen Fallen. Recklinghausen® hat 
einen Fall histologisch untersucht und die Veranderungen als denjenigen bei 
puerperaler Osteomalacie analog bezeichnet. In demselben Falle wurden 
Zeichen von Rachitis ganz vermiBt. Da weitere Untersuchungen fehlen, 1abt 
sich nicht beurteilen, in welcher Beziehung diese Veranderungen zu denjenigen 
stehen, die Klose, Vogt und Matti experimentell nach Thymusexstirpation 
fanden. Wir haben selbst einen analogen Fall klinisch beobaclitet und durch 
Hemistrumektomie und Ovariektomie behandelt. Der Basedow ist geheilt, die 
Knochenveranderungen sind insofern viel besser geworden, als der ProzeB 
nicht nur nicht fortschreitet, sondern die Patientin, die vorher nicht allein 
gehen konnte, jetzt gut geht. Falle mit akromegalischer Knochenver- 
anderung sind klinisch beschrieben und auch anatomisch untersucht, aber 
sehr selten. Nur in dem Falle von Diénot fand sich ein Tumor der Hypophyse. 
Holmgren fa8t die von ihm beschriebenen Knochenveranderungen wohl mit 
Recht als direkt durch die Hyperthyreose erzeugt auf. Inwiefern an diesem 
sowie an den anderen beschriebenen Knochenverdnderungen tiberhaupt andere 
Driisen, wie Hypophysis, Thymus, Ovarien, Epithelkérper, chromaftines System, 
beteiligt sind, 1aBt sich heute noch nicht sagen, 1. da nicht in allen Fallen mit 
Knochenveranderungen neben der Schilddriise eine der anderen Driisen ana- 
tomisch verandert gefunden wird; 2. sind, wenn Veranderungen in diesen 
Driisen iiberhaupt gefunden werden, mit unseren gegenwartigen Kenntnissen 
die jeweils vorhandenen Knochenveranderungen nicht leicht damit zu erklaren. 
Veranderungen an den Gelenken sind noch seltener, immerhin bei genauer 
Beobachtung doch in relativ vielen Fallen zu konstatieren. Revilliod hat auf 
eine abnorme Beweglichkeit der Interphalangealgelenke der Finger aufmerk- 
sam gemacht. Eine Erscheinung, die zwar vielfach bei sonst normalen Indivi- 
duen namentlich in jiingeren Jahren angetroffen wird. Revilliod wies darauf 
hin, daB die Modelle Peruginos und Raffaels offenbar solche Veranderungen 
dargeboten haben. Wir haben schon 1902 darauf aufmerksam gemacht, da8 
nicht nur eine Uberstreckbarkeit der Fingergelenke, sondern tberhaupt eine 
etwas pathologische Beweglichkeit der Gelenke hie und da bei Basedow ge- 
funden wird. Wir haben einen typischen Gang bei gewissen Basedow- 
kranken beschrieben, der demjenigen bei Luxatio coxae congenita ahnelt, aber 
viel geringer ausgesprochen ist. Hier findet sich eine abnorme Beweglichkeit 
des Hiiftgelenks, aber zugleich eine bedeutende Muskelschwache. Wir sind 
geneigt, den leicht watschelnden Gang gewisser Basedowkranker auf die 
abnorme Beweglichkeit der Hiiftgelenke, verbunden mit Muskelschwache 
zurickzufithren. Die Réntgenbilder ergeben hier gewohnlich keine abnormen 
Befunde. Wir kénnen auch beifiigen, daB bei Besserung und Heilung des 
Basedow durch Operation sich der watschelnde Gang bessern oder bei geringen 
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Graden authéren kann. Gelenkschwellungen mit Ergiissen sowie chronische: 
Arthritiden werden zwar bei Basedow nicht selten beobachtet, gehéren aber 
nicht zum Bilde der Krankheit. 


Lymphdrutisen und lymphoide Organe. 

Uber das Verhalten der Lymphdriisen und lymphoiden Organe sowie 
der anderen Korperdriisen mit innerer Sekretion wird im Kapitel pathologische 
Anatomie eingehend berichtet. Klinisch ist am haufigsten und sichersten 
die Schwellung der Milz nachzuweisen. Wir finden sie in ungefahr */, der 
Falle perkutorisch oder palpatorisch vergréBert. Sehr bedeutende Grade der 
MilzvergroBerung werden nicht gefunden. Aber auch wenn die Milz klinisch 
keine Abnormitaten darbietet, kann mikroskopisch eine Vermehrung und Ver- 
gréBerung der Follikel vorhanden sein. 

Nur selten sind die geschwollenen Halsdrisen, d. h. die im 
AbfluBgebiet der Schilddriise gelegenen Lymphknoten klinisch nachzuweisen. 
Wir haben seinerzeit ihre Haufigkeit durch Aufzeichnungen bei Operation von 
Basedowstrumen dargetan. Klinisch nachweisbare, vergroBerte Lymphdriisen 
wurden zuerst von Gowers® und dann von Miiller®*, Pafler®*, Mattiesen® be- 
schrieben. Sie kénnen sich auf die verschiedensten K6rpergebiete erstrecken, 
sind aber entschieden am Hals am haufigsten. Bei Obduktionen (s. 0.) sind 
geschwollene Mesenterial- und Halsdriisen am haufigsten gefunden worden. 
Ihre Konsistenz ist eher weich, ihre Form entspricht derjenigen einer normalen 
Lymphdriise, sie sind nicht kugelig. 

VergroéBerte Tonsillen bis zu BaumnuBgréBe sind bei Basedow 
nicht sehr selten. Wir®’ schatzen ihr Vorkommen auf */,, aller Falle. Die Neigung 
der Basedowkranken zu Anginen ist langst bekannt und in Verbindung mit der 
starken Reaktion der Kranken auf Infektionen von groBer Bedeutung. Die 
Vermeidung dieser haufigen Schadigung, die vielfach Exacerbationen und 
Rezidive hervorruft, durch Tonsillotomie, ist sehr zu empfehlen. Es ist aber 
auf die groBe Empfindlichkeit der Basedowkranken und auf die verlangsamte 
Gerinnung des Basedowblutes aufmerksam zu machen. 

Adenoide Vegetationen in Rachen und Nase, Hyperplasie 
derZungenbalgeund der Darmfollikel und Peyerschen Plaques 
sind bei Basedow anndhernd in gleicher Frequenz zu beobachten. Die letzteren 
sind klinisch nicht nachzuweisen. Wir glauben jedoch und haben es durch 
Autopsie und auch 2mal durch Operation nachweisen kénnen, daB die Schwel- 
lung der Darmlymphknoten eine Druckempfindlichkeit der Darme 
bedingen kann, die namentlich zur Zeit einer geringen Infektion: Rhinitis, 
Laryngitis, Bronchitis, sehr ausgesprochen sein kann bei fehlenden Verdau- 
ungsstérungen. 

Eine gewisse Beziehung der lymphadenoiden Schwellung zum Basedow 
muB8B angenommen werden und liegt schon angesichts der Blutveranderung 
und der haufigen lymphoiden Wucherungen in der Schilddriise beim Basedow 
nahe. Ein spontanes Zuriickgehen der Lymphdriisen, adenoiden Wucherungen 
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in der Nase und auch der Tonsillen haben wir in unmittelbarem Anschlu8 an 
Schilddriisenoperationen bei Basedow mehrfach gesehen. 

Der klinische Nachweis einer vergréBerten Thymus ist sehr 
schwierig und 1a8t sich kaum in jedem Falle, in dem eine solche vorhanden 
ist, mit Sicherheit erbringen, schon aus dem Grunde, weil auch bei vorhandener 
Thymus die GréBe derselben schwankt. DaB ein sicherer Nachweis einer 
ThymusvergroBerung réntgenologisch méglich sei, miissenwir des Bestimmtesten 
verneinen. DaB eine Thymus vom geiibten Réntgenologen auf dem Schirmbild 


Fig. 124. 


Rontgenbild einer bedeutenden Thymushyperplasie. 


an dem Vibrieren beim Schlucken und Husten erkannt werden kann (Jmmel- 
mann®*), ist gewiB fiir viele Falle richtig. Aber auch hier, wie fur die R6ntgen- 
platte gilt es nur fiir groBe Thymen. Am sichersten ist der Nachweis einer 
Dampfungaufdem Manubriumsterni, bei abgrenzbarer Struma, 
unter réntgenologischer Bestatigung. Haufig reicht die Thymusdampfung uber 
den lateralen Rand des Manubrium sterni nach rechts oder haufiger links 
hinaus. Charakteristisch erscheint uns die Dampfung des zweiten linken 
I. C. R. neben dem Sternum. Bei starker VergréBerung des Herzens, bei 
Lungenemphysem und namentlich Stauung sowie bei Deformitaten: Pectus 


782 Albert Kocher. 


carinatum und Skoliose, ist der perkutorische Nachweis einer Thymus sehr 
erschwert. Sehr selten ist der obere Pol der Thymus im Jugulum palpatorisch 
nachzuweisen. Es kommen da sehr leicht Tauschungen vor. 

Der klinische Nachweis der Veradnderungen der iibrigen Driisen mit 
innerer Sekretion bei Basedow ist direkt nicht méglich, zumal sie alle funktio- 
neller Natur sind. Man mu jedoch in jedem Falle, zumal bei den atypischen 
Basedows, auf solche Veranderungen fahnden (z. B. Réntgenaufnahme der 
Sella turcica [Hypophyse]). 


Die Blutveranderung bei Basedow. 

Trotz der nach Hunderten zahlenden genauen und wiederholten neueren 
Untersuchungen des HAamoglobingehalts des Blutes Basedowkranker, 
welche erwiesen haben, daB das Hamoglobin bei unkompli- 
ziertem Basedow innormaler Menge vorhanden ist, wird 
doch noch in neueren Lehrbiichern eine Anamie als haufige Erscheinung bei 
Basedow beschrieben. Man sollte heutzutage von einem anamischen Aussehen, 
-wenn keine beweisende Blutuntersuchung vorliegt, nicht mehr sprechen. Die 
Blutuntersuchungen bei Basedow ergeben fiir die groBe Mehrzahl der Kranken 
einen normalen Hamoglobingehalt und eine normale, éfters iibernormale Zahl 
roter Blutkérper. Ob wirklich der Eisengehalt des Blutes Basedowkranker von der 
Normabweicht, istnicht durch gentigende Untersuchungen nachgewiesen worden. 

Nach einigen vereinzelten Publikationen von Basedowfallen, die eine Ver- 
-schiebung der Zahl und des gegenseitigen Prozentualverhaltnisses 
der weiBen Blutkoérper zeigten (Zappert™, Chujfini™, Caro"), wurde 
von Theodor Kocher™ 1908 an Hand von 106 untersuchten Fallen ein fiir Basedow 
-charakteristisches Blutbild beschrieben. DaB dasselbe aber specifisch sei, wurde 
niemals behauptet. Dasselbe bezieht sich auf eine Vermehrung der 
mononuclearen Leukocyten auf Kosten der gelappt- 
kernigen. Diese Vermehrung ist, wie sich seither an tiber 1000 Unter- 
suchungen gezeigt hat, bei leichter Erkrankung oft nur eine relative, pro- 
zentuale, bei schweren Fallen fast immer eine absolute. Dazu ist jedoch 
-zu bemerken, daB gerade bei den schweren Fallen die Gesamtzahl der 
Leukocyten haufig vermindert ist. Die extremsten Zahlen, die 
Kocher bei Basedow fand, waren 2800 Leukocyten in toto, iiber 80°/, mono- 
nucleare, unter 20°/, gelapptkernige Leukocyten. In ausgesprochenen 
typischen Fallen von Basedow fehlt die Blutverande 
rung nurganzausnahmsweise. Die wenigen Falle ohne Basedow- 
‘blutbild, die wir beobachteten, waren besonders schwer und erschienen pro- 
gnostisch eher ungiinstig. (Dasselbe hat auch Halsted beobachtet.) Es war in 
‘diesen Fallen eine Komplikation nicht sicher auszuschlieRen. 

Von eminenter Bedeutung bei den hamatologischen Untersuchungen ist 
nicht nur eine absolut gleichmaBige Methodik, durch ein und denselben Unter- 
‘sucher ausgefiihrt, sondern vor allem die peinliche Beobachtung aller Neben- 
‘umstande, d. h. aller Faktoren, welche die Zahl und das Prozentualverhaltnis 
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der Leukocyten beeinflussen kénnen, wir nennen hier nur Muskelanstrengung, 
Menstruation, Schwangerschaft, jede geringste akute Infektion, latente chro- 
nische Infektionen (beginnende Tuberkulose), gewisse Medikamente. In dieser 
Beziehung sind die Basedowkranken sehr schwierige Objekte, weil gerade 
die heftige Reaktion derselben auf relativ unbedeutende Einfliisse, z. B. auch 
auf ganz geringe Infektionen ein Charakteristicum der Krankheit ist. Auch 
bei Beachtung aller dieser Faktoren bleibt bei unseren jetzigen hamatologischen 
Kenntnissen gerade fiir die hier wichtigen Bestimmungen stets ein dunkler 
Punkt. Es ist dies das Verhalten der groBen mononuclearen Zellen und der 
sog. Ubergangsformen, deren sichere Differenzierung eben nicht immer méglich 
ist und deren Abgrenzung von den Lymphocyten daher sicherlich nicht immer 
genau gemacht werden kann. Wir méchten daher auf die Angaben von Ver- 
anderung der Zahl dieser Zellen vorlaufig noch nicht zu viel geben, obschon 
Reschad und Schilling™ eine besondere Splenocytenleukamie beschrieben haben. 
So viel steht jetzt fest, daB von allen Autorendie Lymphocytose 
im Blut Basedowkranker als zudem Krankheitsbild ge- 
hérend anerkannt wird. In einer groBen Zahl von schweren Fallen 
Kochers, was auch von anderen Autoren bestatigt wird, fanden sich abnorme 
Leukocyten, sowohl des lymphatischen als auch des myeloiden Systems. 

Es ist nun namentlich in der letzten Zeit tiber die prognostische 
Bedeutung des Kocherschen Basedowblutbildes sehr viel geschrieben worden, 
nachdem dasselbe allmahlich von allen Autoren bestatigt worden war. Es ist 
schwierig, sich tiber die prognostische Bedeutung der Blutveranderung aus- 
zusprechen. Es 1aBt sich bis jetzt das sagen, daB eine stark ausgesprochene 
Blutveranderung auf einen schweren Krankheitsfall hindeutet. Hingegen 
zeigen nicht alle schweren Falle, wie schon oben angefihrt, starke Lympho- 
cytose. Nur bei langerer Beobachtung und wiederholter Untersuchung laBbt 
sich etwas Weiteres aussagen. Gewohnlich findet man auch bei Verschlimmerung 
der Krankheit (ohne Komplikation) eine Zunahme der Lymphocytose ohne 
absolute Verminderung der Leukocyten. Tritt aber bei der Basedowschen 
Krankheit eine Komplikation ein, eine Infektion, so tritt eine Leukocytose auf, 
welche die neutrophilen Leukocyten betrifft, wahrend die Lymphocyten relativ 
vermindert sind. Dasselbe tritt ein, z. B. nach irgend welchen Operationen bei 
Basedow, aber auch unmittelbar nach der Schilddriisenoperation. Die blut- 
bildenden Organe reagieren also bei Basedow auf akute Infektionen etc. in 
normaler Weise, d. h. wie beim sonst gesunden Menschen. Findet jedoch diese 
normale Reaktion nicht statt, d. h. wenn keine Leukocytose sich findet oder 
statt der Neutrophilen die Lymphocyten vermehrt gefunden werden, dann 
zeigten sich uns die betreffenden Basedowfalle als prognostisch ungiinstiger. 
Nach der Operation an der Schilddriise findet also, wie eben erwahnt, eine 
voriibergehende neutrophile Leukocytose bei Basedow statt. Bei Besserung und 
Heilung der Krankheit durch die Schilddriisenoperation geht zwar in vielen 
‘Fallen (nach unseren Nachweisen in 45°/,) die Normalisierung des Blut- 
bildes mit der Besserung Hand in Hand, um bei Heilung vollstandiger zu 
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werden; in den iibrigen Fallen jedoch findet entweder nur eine geringe Bes- 
serung oder keine statt oder gar eine Verschlimmerung. Bevor wir die Er- 
klarung der Blutveranderung bei Basedow besprechen, mu8 daran erinnert 
werden, daB auch bei Cachexia thyreopriva eine Vermehrung der Lymphocyten 
auf Kosten der neutrophilen Leukocyten in der Mehrzahl der Falle gefunden 
wird (Th. Kocher*®). Ferner hat Th. Kocher daraui aufmerksam gemacht, daB 
durch Schilddriisenpraparate die Blutlymphocytose bei Hypothyreose vermindert 
wird unter Zunahme der neutrophilen Leukocyten, bei Basedow dagegen ver- 
mehrt wird unter Abnahme der neutrophilen Leukocyten. Auch experimentell 
und beim Gesunden konnte durch Schilddriisenpraparate eine Lymphocytose 
erzeugt werden (Caro, Turin’). Ferner wird auch die Blutlymphocytose wesent- 
lich verandert, wenn Schilddriisenkranken fiir die Schilddriise specifische Stoffe, 
z. B. Jod, verabreicht werden (Weil, Frey", Zauz, Vogel und v. Salis"*, Hinter- 
egger und Bauer"). 

Woher die Blutveranderung bei Basedow rihrt, laft 
sich bisher nur vermuten, den genauen Vorgang kennen wir noch nicht. 
Th. Kocher vertrat von Anfang an und vertritt auch heute noch den Standpunkt, 
daB die Blutveranderung bei Basedow aufzufassen sei als eine Reaktion der 
blutbildenden Organe, speziell der Ursprungsstatten der Lymphocyten auf den 
Reiz, der durch das vermehrte oder verstarkte Schilddriisensekret auf dieselben 
ausgeiibt wird. Diese Auffassung Kochers wurde energisch bestritten und mehr 
oder weniger modifiziert, von einer ganzen Anzahl von Autoren aber auch 
geteilt (Bihler®®, Gordon und Jagic*’, Michailow®*, Roth**, Lier**). 

Es waren namentlich die Befunde von vergréBerter Milz, Lymphdriisen, 
Thymus, Tonsillen, Zungenbalgen, Darmfollikeln sowie die heteroplastische 
Wucherung von lymphatischem Gewebe in der Schilddriise, Thymus, Neben- 
nieren, Leber, Pankreas, Muskeln, welche es nahelegten, daB die Erkrankung, 
resp. Hyperplasie des lymphatischen Gewebes Ursache der Blutlympho- 
cytose bei Basedow sei. 

Es wurde danach von einer Reihe von Autoren die Blutveranderung bei 
Basedow ohneweiters auf die Hyperplasie des lymphatischen Gewebes zuriick- 
gefiihrt (Hdflin, Hart, Maranon, Caro, Borchardt etc.). 

Dieser Annahme sind zunachst zwei wichtige, ja beweisende Momente ent- 
gegenzustellen. Es hat sich bisher keine sichere und stete Beziehung zwischen 
der Hyperplasie des lymphatischen Gewebes und der Blutlymphocytose fest- 
stellen lassen. Denn einmal liegen sichere, genau beobachtete Falle von 
Basedow mit Obduktionsbefund vor, ohne die geringste Hyperplasie lympha- 
tischen Gewebes, Falle, welche wahrend der ganzen Beobachtungszeit eine 
Starke Blutlymphocytose darboten. Anderseits ist bei Hyperplasie des lympha- 
tischen Gewebes ohne Basedow keineswegs immer, ja im Gegenteil selten 
Blutlymphocytosé vorhanden. So bei Status lymphaticus oder thymicolympha- 
ticus nach Siess und Stoerk**. Wir erinnern auch an die aleukamischen Leuk- 
_ amien. Es bedingt also eine Hyperplasie lymphatischer Organe nicht not- 
wendigerweise eine Blutlymphocytose, dazu braucht es noch etwas anderes 


Morbus Basedowii. 785 


und es ist auch bei Vorhandensein einer Blutlymphocytose nicht stets mit 
Sicherheit eine Hyperplasie lymphatischer Organe anzunehmen. 

Fur die Basedowsche Krankheit ist zunachst die Blutlymphocytose, d. h. 
der vermehrte Ubertritt von Lymphocyten ins Blut charakteristisch, erst in 
zweiter Linie die Hyperplasie lymphatischen Gewebes. 

Nun ist aber ohneweiters zuzugeben, daB8 eine Wucherung anges 
Gewebes bei Basedow recht haufig vorkommt, aber nicht stets im Sinne einer 
allgemeinen Hyperplasie aller lymphatischen Organe. Wir haben ja zuerst 
auf das so haufige Vorkommen geschwollener perithyreoidealer Lymphdriisen 
aufmerksam gemacht. Da nun aber diese Driisenschwellungen erst mit dem 
Basedow auftreten (Fr. Miiller, Pdfler, Sattler) und bei Besserung und 
Heilung zuriickgehen, so diirfen wir sie nicht ganz gleich bewerten wie die 
lymphatischen Schwellungen des congenitalen, sog. Status lymphaticus. 

Endlich miissen wir noch angesichts der experimentellen Arbeiten von 
Klose*® und Lampé*" sowie des Einflusses der partiellen Thymusexstirpation 
(Haberer, Garré, Sauerbruch, Capelle, Schuhmacher und Roth, Klose, Kocher 
u. s. w.) auf das Blutbild, endlich gemaB den klinischen Befunden von Hei- 
mann, Sehrt, Graff, Frankl den moglichen Einflu8B anderer Driisen mit innerer 
Sekretion auf das Blutbild beim Basedow besprechen. 

Was die Thymus betrifft, so kann von einer Beeinflussung des Blutbildes 
bei Basedow durch die Thymus nur die Rede sein in den Fallen, bei denen 
iiberhaupt eine Thymus vorhanden ist. Ihre Bedeutung fiir das Blutbild kann 
eine doppelte sein, wenn wir einen lymphatischen Anteil neben einem epithe- 
lialen zu unterscheiden haben. Dartiber 1aBt sich ein abschlieBendes Urteil 
zurzeit nicht geben. Der lymphatische Anteil der Thymus diirfte in dem Falle 
beim Basedow in gleicher Weise beteiligt sein, wie das iibrige lymphoide Ge- 
webe. Fiir eine direkte Einwirkung der Thymus auf die blutbildenden Organe 
spricht vieles. Seiler** hat zwar experimentell eine Blutveranderung nach. 
Thymusexstirpation nicht gefunden. Klose fand experimentell eine Blutlympho- 
cytose durch ThymuspreBsaft nach Kastration. Aus den Blutbefunden nach 
partiellen Thymusexstirpationen bei Basedow und ohne Basedow hat sich 
bisher durchaus kein iibereinstimmendes Resultat ergeben. 

Wir kénnen also nur sagen, da ein wesentlicher EinfluB einer vor- 
handenen Thymushyperplasie auf das Blutbild beim Basedow vermutet werden 
muB. Etwas Ahnliches diirfte z. B. auch fiir die Ovarien gelten in den Basedow- 
fallen, wo diese verandert sind. 

Zusammenfassend halten wir also daran fest, daB bei der Basedowschen 
Krankheit von der funktionellerkrankten Schilddriise aus 
auf die blutbildenden Organe ein Reiz ausgeibt wird, 
der einen vermehrten Ubertritt von Lymphocyten ins 
Blutzur FolgehatundweiterhinaucheineHypertrophie 
der Bildungsstatten der Lymphocyten, zunachst der 


perithyreoidealen Lymphknoten bedingen kann. 
55* 
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DaB ein den Basedow komplizierender Status lymphaticus (wir 
halten einfachheitshalber an dem Namen fest) auf die Blutveranderung und 
deren Verlauf von EinfluB ist, ist ohneweiters anzunehmen. 

Da® eine den Basedow komplizierende Thymushyperplasie in 
ahnlicher Weise wie die Schilddriisenhyperplasie auf das Blutbild bei Basedow 
einwirkt und also in dem Sinne potenzierend wirkt, ist sehr wahrscheinlich. 

Uber die Art und Weise der Beteiligung anderer Blutdriisen an der 
Basedowblutveranderung wissen wir zurzeit noch nichts Sicheres. 

Die Blutlymphocytose als solche haben wir als nitzliche Reaktion 
des Organismus beim Basedow aufzufassen. Diese Reaktion ist, 
wenigstens teilweise, sicher von dem Zustand der blutbildenden Organe ab- 
hangig. 

Vielmehr als Symptom der Basedowschen Krankheit anzusehen ist die 
von Kocher und Kottmann getundene Verlangsamung der Blut 
gerinnung bei Basedow. Sie findet sich bei allen ausgesprochenen 
typischen Fallen und zeigt einen deutlichen, mit den iibrigen Krankheitssym- 
ptomen proportionalen Wechsel. Die Gerinnungszeit des Blutes nimmt bei Bes- 
serung der Krankheit nach Schilddriisenoperationen immer ab, sie ist ein sehr 
gutes Kriterium zur Beurteilung, ob bei Besserung oder Heilung die Schild- 
driise gesund ist oder voriibergehend zu wenig funktioniert. Die Tatsache, 
daB Schilddriisenpraparate, je nach dem funktionellen Zustand der Schild- 
driise, verschieden auf die Gerinnung einwirken (Matthes**, Lidsky®°, Kottmann, 
Kocher), \aBt sich beniitzen fiir eine funktionelle Schilddriisendiagnose nach 
Kocher. Es ist namentlich in Frihfallen von Basedow und in atypischen 
Fallen durch die Verabfolgung eines Schilddriisenpraparates in kleiner 
Dose und vor- und nachheriger Blutuntersuchung méglich, aus der auf- 
tretenden oder zunehmenden Lymphocytose und der Verlangerung der Blut- 
gerinnungszeit die Diagnose auf Basedow zu stellen, auch wo die Symptome 
noch keineswegs unzweideutig sind (s. auch funktionelle Stérungen bei 
Struma). Betreffs der Bestimmung der Blutgerinnung miissen wir allerdings 
hervorheben, daB wir zur Stunde keine ganz befriedigende Methode zur 
praktischen Bestimmung der Blutgerinnung kennen. Es ist bei den gebrauch- 
lichen Methoden eine ganze Anzahl von Fehlerquellen gegeben, so daB es 
sehr genauer Arbeit bedarf, wenn man Schliisse daraus ziehen will. Wir 
wissen auch noch nicht, was die Blutgerinnung bei Basedow verzégert. Einige 
genaue Untersuchungen von Fonio haben ergeben, da Blutplattchen bei 
Basedow nicht vermindert, sondern vermehrt und sehr aktiv sind, also wohl 
reichlich Thrombozym enthalten. Ob dasselbe aber im Basedowblut in normaler 
Weise frei wird, ob geniigend Thrombogen im Bluteiwei®R vorhanden ist und 
auch dieses normal frei wird oder ob die Verzégerung auf einer ungeniigenden 
Thrombienbildung beruht, werden weitere Untersuchungen nachweisen. Eine 
konstante Verdnderung der Blutviscositat bei Basedow wurde bisher 
nicht nachgewiesen. Kottmann und Determann fanden sie vermehrt, Klose und 
Plunschy normal, Kae#™, der die eingehendsten Untersuchungen machte, fand 
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bei 50°/, der Falle eine Verminderung, bei 31°/, eine Vermehrung und bei 
19°/, eine normale Viscositat. 


Pathologische Anatomie. 


Wahrenddem in fritheren Handbiichern bei der Basedowschen Krankheit 
eine Besprechung der pathologischen Anatomie iiberhaupt nicht oder nur bei- 
laufig bei den Symptomen gegeben wurde, sind wir heute in der Lage, auch 
diese Krankheit auf feste anatomische Veranderungen in bestimmten Organen 
zu basieren. Friiher wurde eine ganze Reihe von Krankheiten, bei denen ana- 
tomische Veranderungen nicht oder nicht konstant gefunden wurden, als 
Neurosen bezeichnet. Seit der Erkenntnis der inneren Sekretion und damit der 
anatomischen und physiologischen Erforschung der Blutdriisen verschwindet 
eine nach der anderen von den Neurosen und erscheint in faBlicher Gestalt 
im Kapitel der Erkrankungen der Driisen mit innerer Sekretion. Eine der 
ersten Neurosen, welche diese Zurechtstellung erfuhr, ist die Basedowsche 
Krankheit. Gerade hier sind die Beziehungen des Leidens zum Nervensystem 
in atiologischer und symptomatologischer Hinsicht so aufgeklart worden, daB 
heutzutage auch der Neurologe die Basedowsche Krankheit nicht mehr als 
bloBe Neurose, d. h. Krankheit mit unbekannter Pathogenese bezeichnet. 

Es ist vorauszuschicken, daB specifische anatomische Veranderungen am 
Nervensystem auch an dem hauptsachlich in Betracht kommenden sym- 
pathischen System nicht gefunden werden. 

Wir kénnen die pathologisch-anatomischen Veradnderungen einteilen in 
3 Gruppen: 

iDVerandernugen-in der Schilddrisé: 

2. Veranderungen indentbrigen Driisenmitinnerer 
sekretion; 

3-Veranderungen an anderen Organen. 


1. Veranderungen in der Schilddruse. 

Bei Basedow kommt eine Struma diffusa und nodosa vor, das Verhaltnis 
ist nahezu 5 : 1, wobei die Falle zu den Knotenstrumen gezahlt sind, bei denen 
sich Veranderungen in diffusen Strumateilen neben Knoten finden. Die makro- 
skopischen und mikroskopischen Veranderungen in der diffusen und knotigen 
Basedowstruma sind analoge. 

Eine Struma, d. h. eine VergréBerung der Schilddriise ist in allen floriden 
Fallen vorhanden. Die GréBe ist eine sehr wechselnde. 

Makroskopisch ist fiir die Basedowstruma charakteristisch: die 
Kompaktheit des Gewebes, die diinnfliissigere Beschaffenheit des von der 
Schnittflache der Struma abstreifbaren Saftes, die hellere, grauweiBe oder 
graugelbliche Farbe der Schnittflache (s. Tafel XXII, Fig. 2). 

Klinisch und intra operationem ist fiir die Basedowstruma 
in floriden Fallen die Blutfiillung, namentlich die Capillarhyperamie charak- 
teristisch: Struma teleangiectodes (Kocher). 
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Mikroskopisch findet man eine Verflissigung und Abnahme des 
Blascheninhalts und eine geringere oder starkere Hypertrophie und Hyper- 
plasie der Epithelien. Die Veranderung des Blascheninhalts ist je nach dem 
vor der Erkrankung vorhandenen Blascheninhalt und nach der Akuitat und 
Intensitat der Krankheit graduell verschieden. Die Zellenveranderung 
hat entweder mehr den Charakter einer reinen Hyperplasie oder einer unregel- 
maBigen Wucherung. Im letzteren Fall sind regressive degenerative Erschei- 
nungen, namlich Kernveranderungen und Zellatrophie, ziemlich haufig. Die 
letzteren sind meist mit Desquamation der Epithelien vergesellschaftet. Aut- 
fallend haufig finden sich in der Basedowstruma reichliche Lymphocytenherde 

(in etwa 80°/,) und Lymph- 
Figen, follikel (40°/.) (s. Tafel XXIV, 
Fig. 3). Wir haben aui 
die Haufigkeit dieses Be- 
fundes zuerst aufmerksam 
gemacht und sie ist seither 
von allen Autoren, welche 
Gelegenheit haben, viele 
Basedowstrumen zu_ unter- 
suchen, namentlich von Sim- 
monds, bestatigt worden. Sie 
ist verschieden _ gedeutet 
worden. Es geht nicht an, 
sie einfach als ektopische 
Bildung, also als Teiler- 
scheinung von Status lym- 
phaticus zu _ bezeichnen. 
Denn abgesehen davon, da8 
Durchschnitt einer typischen diffusen Basedowstruma. lymphatisches Gewebe auch 
(LupenvergroBerung.) in der normalen Schilddriise 
und Struma ohne Status lym- 
phaticus vorkommt, so ist ihr Vorkommen in der Basedowstruma viel haufiger als 
dasjenige des Status lymphaticus, mit anderen Worten: lymphatisches Gewebe 
findet sich reichlich in der Basedowstruma von Individuen, die keine Spur von 
Status lymphaticus aufweisen. Auch eine Beziehung zur Thymushyperplasie 
ist nicht nachweislich. Ob die mehr diffusen Lymphocytenherde und die eigent- 
lichen Lymphfollikel mit Keimcentren als ganz gleichwertig aufzufassen sind, 
ist die Frage. Zweifelsohne kénnen wir die Wucherung des lymphoiden 
Gewebes als Folge der funktionellen Erkrankung des Organs ansehen. 

Wir konnen histologisch einteilen (s. Tafel XXIII, Fig. 1—4 u. Tafel XXIV, 
Rigel): 

1. Basedowstrumen mit vorwiegend regelmaBiger Zellwucherung und aus- 


gesprochener Zellhypertrophie und Verfliissigung und Verminderung des 
Blascheninhalts. 
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2. Basedowstrumen mit vorwiegend unregelmafBiger Zellwucherung und 
geringer Zellhypertrophie und Verfliissigung und Verminderung des Blaschen- 
inhalts. 

2a) ohne, 26) mit ausgedehnten Kern- und Zellveranderungen. 

3. Basedowstrumen mit geringer oder nur stellenweise vorhandener Zell- 
veranderung vom Charakter derjenigen sub 1 oder sub 2 mit angesichts der 
GréBe des Organs nur relativer Verfliissigung und Verminderung des Blas- 
cheninhalts. 

4. Basedowstrumen mit vorwiegend kleinen Blaschen, mit wenig oder 
keinem Blascheninhalt, mit ausgesprochenen degenerativen Erscheinungen, 
zahlreichen oder nur einzelnen ganz atrophischen degenerierten Lappchen: 
Spatstadien. 

5. Basedowstrumen ohne Zellhypertrophie mit geringer Zellwucherung 
und mehr oder weniger Verminderung und Verfltissigung des Blascheninhalts: 
atypische Formen. 

Lymphocytenwucherungen finden sich in allen verschiedenen Basedow- 
strumen, am reichlichsten bei denen sub 2, 4 und 5, am sparlichsten bei denen 
sub 3. Von Wichtigkeit ist, daB pathologisch-anatomisch nachgewiesen werden 
kann, daB viel haufiger als bisher angenommen wurde, vor dem Basedow 
eine diffuse Kolloidstruma vorhanden ist, deren Jodbehandlung eine Dispo- 
sition zu Basedow schafft, resp. die Krankheit zum Ausbruch bringen 
kann, zweitens, daB eine Disposition zu Basedow in der Pubertats- 
struma (physiologischer Basedow), wahrscheinlich auch in gewissen con- 
genitalen Strumen (s. Pathogenese) auch pathologisch-anatomisch nachweis- 
bar ist, namlich Hypertrophie und Hyperplasie der Zellen, Verminderung des 
Kolloids (Struma parenchymatosa), aktive Hyperplasie (Marine). 

Ferner ist wichtig, daB histologisch in der Struma bei Basedow ein 
progressiver ProzeB nachgewiesen werden kann, entsprechend: dem verschie- 
denen Verlauf der Krankheit sehr verschieden progredient, und daf dieser 
ProzeB teilweise einen regressiv-degenerativen Charakter hat 
und daB in bestimmten Fallen der regressive Charakter vorwiegt und 
dann ein Spat- oder Endstadium gefunden wird. 

Bei der histologischen Diagnose Basedowstruma sind also folgende Mo- 
mente zu beriicksichtigen: 

1. Der Zustand der Schilddriise vor der Krankheit; 

2. das chemische Verhalten der Driise (s. pathologische Physiologie) ; 

3. die Dauer und die Art des Beginns der Krankheit; 

4. die Behandlung der Basedowstruma oder der Struma vor dem Basedow. 

Unter diesen Voraussetzungen kann eine histologische Diagnose der 
Basedowveranderung stets gemacht werden und erklaren sich nicht nur die 
histologischen, sondern auch die Mehrzahl der klinisch verschiedenen Formen 
der Basedowschen Krankheit. Die neuesten Arbeiten iiber pathologische Ana- 
tomie der Basedowstruma stammen von A. Kocher*?, Simmonds®*, Zander**, 
Ohler”, Roussy und Clunet®*, Wilson”, Tomasczewski, Pettavel™, Ribbert, 
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Rautmann*™, Otto’, Capelle und Bayer*®*, Sudeck***, Klose™*. Wir haben 
weitaus die gréBte Zahl von Basedowschilddriisen genau untersucht, und zwar 
unter genauer Bericksichtigung der Klinik und auch der 
chemischen Befunde (s. pathologische Physiologie). Darum ist unsere 
Arbeit auch besonders lang geworden, weil sich tatsachlich bei Basedow eine 
ganze Anzahl verschiedener histologischer Veranderungen finden, die 
nicht ohneweiters unter einen Hut gebracht werden kénnen und deren Er- 
klarung nicht mit ein paar Worten oder Satzen gegeben werden kann. In dem 
Rahmen dieses Lehrbuchs kénnen nicht alle Details gegeben werden, noch 
weniger alle méglichen Deutungen der vorliegenden Veranderungen. Wir 
haben deshalb hier nur eine Zusammenfassung gegeben, in der das Wichtigste 
erwahnt ist. Die oben genannten Autoren, deren Arbeiten seit der unseren 
erschienen sind, haben alle die von uns beschriebenen Veranderungen ge- 
funden (allerdings je nach der Zahl und der Art der untersuchten Falle 
mehr die einen oder die anderen), so da8 man sagen kann, daB gegenwartig 
sowohl bei den Klinikern als bei den pathologischen Anatomen iiber das V o r- 
kommentypischerhistologischer Veranderungeninder 
Schilddriise bei Basedow kein Zweifel mehr besteht. Uber die 
Deutung der Veranderungen jedoch herrscht noch keine gemeinsame Ansicht. 

Wir haben in unserer histologischen Arbeit die Ansicht vertreten, daB die 
physio-pathologische Veranderung der Schilddriise bei Basedowscher Krankheit 
iberhaupt nicht mit ein em Schlagwort (wie Hyperplasie, Hyperthyreoidismus, 
regressive Veranderung, infantile Veranderung etc.) bezeichnet werden kann, 
sondern daB wir es mit einer komplizierteren, im Verlaufe der Krank- 
heit wechselnden Veranderung zu tun haben. Wir miissen hier aus- 
fithren, daB mehrere der oben angefithrten Autoren bestimmte Verande- 
rungen, die ihnen bei ihren zum Teil sparlichen Fallen gerade haufiger und 
ausgesprochen zu Gesicht kamen, in den Vordergrund geschoben haben und 
ihre physio-pathologischen Erklarungen darauf aufgebaut haben. Roussy und 
Clunet fanden in einer Anzahl von Fallen eosinophile Zellhaufen, wie wir sie 
auch beschrieben haben, und nehmen deshalb eine Dyshyperplasie an. Raut- 
mann fand eine weitgehende Analogie der Basedowschilddriise mit infantilen 
menschlichen Driisen und nimmt deshalb an, die Basedowveranderung bestehe 
in einem infantilen sekretorischen Zustand. Ribbert endlich fand relativ haufig 
die degenerativen Veranderungen, die wir zuerst genau beschrieben haben, und 
sucht nun alle, auch die iibrigen Befunde, darauf zuzuschneiden, um zum 
Schlusse zu gelangen, daB in der Basedowstruma ein regressiver Proze8 vor- 
liegt. Er nimmt aber trotzdem im Anfange einen Hyperthyreoidismus an. Wir 
haben in unserer schon mehrmals erwahnten histologischen Arbeit alle Be- 
funde dieser drei Autoren schon erhoben und gewiirdigt. Es geht nicht an, eine 
der drei Veranderungen so auszubauen, daB sie mit den Befunden bei allen 
Basedowfallen vereinbar ware. Das geht auch schon aus dem Gegensatzlichen 
zweier Anschauungen hervor: ist es ein infantiles Gewebe, so kann es nicht 
regressiven Charakter haben, man findet aber tatsachlich sichere degenerative 
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Veranderungen, diese kénnen zwar in infantilen Driisen auch vorkommen, 
dann sind sie aber durch bestimmte Ursachen erzeugt und fiir die fétale oder 
kindliche Schilddriise keineswegs specifisch. 


2. Veranderungen in den Utbrigen Driisen mit innerer 
Sekretion. 

Erst in neuerer Zeit haben wir hieriiber, angeregt durch die klinischem 
Untersuchungen von Falta, Eppinger, Rudinger und ihren zahlreichen Nach- 
folgern, genauere Auskunit bekommen. Uber die Haufigkeit des Vor- 
kommens dieser Verdnderungen 1a8t sich anatomisch nichts Sicheres. 
aussagen, da doch nur ein kleiner Teil der Krankheitsfalle itberhaupt zur 
Untersuchung gelangt und von diesen nur ein Bruchteil genau untersucht 
wird. Ferner gelangen meist nur schwere Falle zur Untersuchung. Dasselbe: 
gilt fir die Zeit des Auftretens dieser Veranderungen. Es kann zurzeit 
_ anatomisch nicht festgestellt werden, ob diese oder jene Veranderungen primar 


_ oder sekundar sind. Klinisch haben wir aber schon eine Reihe von Anhalts-— 


punkten zur Entscheidung dieser Frage und zur Diagnose der Veranderungen 
(siehe dort). Im Vordergrund betreffs Haufigkeit und Genauigkeit der Unter- 
suchungen steht das lymphatische System, das wir wegen seiner’ 
engen Beziehung zu den endokrinen Driisen mit diesen besprechen. 


1. Milz. 

Wir finden bei Basedow in einer groBen Anzahl von Fallen eine Ver- 
groBerung der Milz, die sehr bedeutende Dimensionen annehmen kann, aber 
auch, wenn das Organ nicht iiber normale GréBe herausgeht, zeigen sich mikro- 
skopische Veranderungen. Diese bestehen in einer Hyperplasie der Follikel- 
Die Follikel sind vermehrt und zeigen 6fters Keimcentren (Pettavel, Rautmann). 
Klinisch ist die Vergréferung nachweislich bei nahezu */, der typischen. 
Basedowfalle. Bei Autopsien wurde sie in 66°/, der Falle gefunden. Die Ver- 
mehrung und Vergroferung der Follikel sowie die Bildung von Keimcentren. 
geht aber nicht parallel mit der GroBe des Organs. 


2. Die Lymphdriisen. 

Die Lymphdriisenschwellung wurde schon lange von Gowers, Miiller, 
Kocher klinisch festgestellt. Sie betrifft selten alle Driisen resp. Driisen- 
gebiete, sondern ist fast immer auf bestimmte Gebiete beschrankt. Im Vorder- 
- grunde steht hier die Schwellung der Cervicaldriisen. Sie werden bei Opera- 
tionen haufig bis iiber BohnengréBe gefunden. Bei Sektionen werden die 
Cervicaldriisen sozusagen immer, aber sehr verschieden stark vergréBert ge- 
funden, selten ist eine Schwellung aller Lymphdriisen, haufiger sind noch die 
Bronchial-, Mesenterial- und Retroperitonealdriisen vergréBert gefunden 
worden. Bei wiederholten Operationen ist mit Sicherheit festgestellt worden, daB. 
die Schwellung der Cervicallymphdriisen mit der Besserung der Krankheit, 
also z. B. nach Ligaturen zuriickgeht (Kocher), was auch Sattler angibt. Sehr 
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bemerkenswert ist die Beobachtung von Kocher’, Brauer, Miiller’®® und 
Gowers? von familiaren Lymphdriisenschwellungen bei Basedowkranken und 
Kropftragern. 

Mikroskopisch findet sich bei generalisierter Driisenschwellung, 
seltener bei lokalisierter, in den geschwollenen Lymphdriisen nur das Bild einer 
mafigen, einfachen Hyperplasie: Vermehrung und Vergroferung der Follikel, 
mit oder ohne Bildung von Keimcentren. In allen Fallen findet sich in den 
Cervicaldriisen, hie und da auch in den Bronchialdriisen markige Schwellung, 
sog. Sinuskatarrh, hie und da chronisch entziindliche Erscheinungen, hie und 
da Tuberkulose. 


3. Die Zungenbalgdriisen, Tonsillen, Darmfollikel und Peyerschen Plaques 
werden in einer relativ geringen Anzahl von Sektionen von Basedowfallen 
geschwollen gefunden; es handelt sich mikroskopisch um Vermehrung und 
‘VergréBerung der Lymphocytenherde und der Keimcentren. Haufig allerdings 
finden sich auch entziindliche Erscheinungen, namentlich Plasmazellen, da- 
neben Granulocyten (Rautmann). 

Die VergréRerung der Milz, der Lymphdriisen und des iibrigen lymphoiden 
Gewebes wird gewohnlich zusammen beschrieben und unter dem Kollektiv- 
namen des Statuslymphaticus aufgefuhrt. 

Es ist vor allem hervorzuheben, daB die Schwellung des gesamten lympha- 
‘tischen Apparates bei Basedow viel seltener ist, als man eine Zeitlang an- 
zunehmen geneigt war. Nachdem Bartel und Stein das Verhalten der Lymph- 
-driisen und des lymphatischen Gewebes beim Status lymphaticus in den ver- 
schiedenen Altersperioden genau beschrieben hatten, hat Wiesel darauf auf- 
merksam gemacht, da man nicht bei jeder VergréBerung lymphatischer Appa- 
rate ohneweiters von Status lymphaticus sprechen darf. 

Bei Basedow ist also (wir haben dies schon 1901 hervorgehoben) in der 
Mehrzahl der Falle nur eine umschriebene Driisenschwellung vorhanden, und 
zwar im Gebiete der Cervicaldriisen, speziell in den Abfuhrgebieten der Glan- 
dula thyreoidea. 

Mikroskopisch entspricht auch die Veranderung hier nicht dem 
beim Status lymphaticus zu findenden Bilde. Es handelt sich hier um markige 
Schwellung, resp. sog. Sinuskatarrh. 

Wir haben diese Veranderung schon 1901 durch die toxische Wirkung des 
vermehrt abgefiihrten Schilddriisensekretes erklart und kénnen heute diese 
Annahme nur in vollem MaBe bestatigen. Inwiefern die Veranderung in den 
ubrigen Driisen und in der Milz als Teilstiicke eines sog. Status lymphaticus 
autzufassen sind, laBt sich kaum sagen. Eine Milzvergréferung findet sich bei 
‘Status lymphaticus iibrigens nicht immer. Rautmann halt die Schwellung des 
gesamten lymphatischen Gewebes fiir eine Folge der Hyperthyreose. 


4. Thymus. 


Wir konstatieren vor allem, daB die Befunde bei Basedow der Ausgangs- 
punkt der ganzen modernen Thymusforschung gewesen sind. Aus Sektions- 
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befunden ist zunachst hervorgegangen, daB eine groBe Thymus bei Basedow 
haufig vorkommt (s. Tafel XXII, Fig. 3). Markham” hat schon 1858 eine be- 
sondere Form Basedowscher Krankheit mit vergréBerter Thymus beschrieben. 
Die groBten Gewichte der Thymus bei Basedow sind die folgenden: Schloffer 80, 
Rautmann 90, Gierke 97, Pettavel 110, Capelle 123, Gebele 130, Crotti 160 g. 
Diese Gewichte gehen, auch ohne Beriicksichtigung des Alters der Patienten, 
weit iiber die Norm heraus. In einer tiberwiegenden Anzahl von Fallen geht 
hingegen das Gewicht der vorhandenen Thymus absolut nicht iiber das maxi- 
male normale Gewicht heraus; verglichen mit dem Alter der Patienten jedoch, 
handelt es sich meist um sehr groBe Thymen. Auf der anderen Seite sind zahl- 
reiche genaue Sektionen von Basedow publiziert, bei denen das Gewicht der 
Thymus auch in bezug auf das Alter mit dem normalen Durchschnittsgewicht 
iibereinstimmt. Endlich sind genaue Sektionen von Basedow bekannt, wo keine 
Spur von Thymusgewebe mehr gefunden wurde. Histologisch sind die 
_ Befunde keineswegs durchwegs iibereinstimmend. Hier ist aber zu erwahnen, 
daB wir iiber dasnormale histologische Verhalten der Thymus 
noch nicht gentigend aufgeklart sind. Die Mehrzahl, jedoch keineswegs alle 
Autoren sind heute der Ansicht, daB die Reticulumzellen epithelialer Natur 
sind. Die freien Zellen: die Lymphocyten, neutrophilen, eosinophilen 
Leukocyten, Granulocyten (Rautmann), Mastzellen und Plasmazellen, lassen 
sich von den Blutzellen und den gleichen Gebilden in anderen Organen 
nicht differenzieren und sind wohl bis auf weiteres als immigriert 
anzusehen (Hammar***). Immerhin ist die Auffassung Stoehrs, der 
die Lymphocyten der Thymus auch als epitheliale Zellen ansieht, nicht als 
widerlegt anzusehen. Im Gegenteil werfen neuere Arbeiten von Fulci und 
Rautmann diese Frage wieder auf. Die Auffassung der Thymus als inner- 
sekretorische Driise gewinnt immer mehr an Boden und diirfte, auch 
wenn die freien Zellen nicht epithelialer Natur sind, keine Einschrankung 
erfahren, da wir eine innersekretorische Funktion des lymphoiden Gewebes nicht 
ohneweiters negieren diirfen. Wichtig ist der Befund Hammars*, daB histo- 
logisch eine Persistenz von funktionierendem Thymusgewebe (Mitose von 
Reticulumzellen und Lymphocyten und Neubildung Hassalscher Korper) bis 
ins hohe Alter beim normalen Menschen nachgewiesen werden kann. Wir 
haben also die sog. Altersinvolution nur aufzufassen als Ausdruck einer ver- 
minderten Funktion, was aber eine Funktion des restierenden Parenchyms 
nicht nur nicht hindert, sondern funktionelle Veranderungen wie in der Zeit 
der starken Funktion (bis zur Pubertat) zulaBt. Es ist jedoch oft sehr schwer, 
den Unterschied zwischen Alters- und akzidenteller Involution festzustellen. 
Physiologisch-pathologisch miissen wir die akzidentelle pathologische Invo- 
lution der Thymus, die irreparable Veranderungen des Parenchyms setzt, als 
die Funktion herabsetzend ansehen. Fiir das Vorkommen einer Hypofunktion 
bei Thymusatrophie fehlen jedoch bisher jegliche Anhaltspunkte. Eine Hyper- 
plasie diirfen wir dann annehmen, wenn die GréBe des Organs, resp. die 
Menge des Parenchyms, mit dem Alter des Individuums verglichen, iiber die 
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Norm herausgeht und wenn histologisch nur eine Vermehrung normaler Ele- 
mente zu finden ist. Wir unterscheiden heute in der Pathologie im wesentlichen 
3 Arten von Thymushyperplasien : : 

1. Die sog. Markhyperplasie, bei der die Rinde eine verminderte Ent- 
wicklung, aber mit normalen Elementen zeigt. Die Reticulumzellen im Mark 
sind stark iiberwiegend, die Hassalschen Kérper sind vermindert und zum Teil 
hyalin oder kalkig degeneriert, dabei aber zum Teil sehr groB. 

2. Thymushyperplasie mit Verbreiterung der Rinde und des Markes. In 
der Rinde finden sich kleine und groBe Zellen und ein Reticulum. Das Mark 
zeigt Vermehrung und VergréBerung der Hassa/schen Korper, von denen die 
meisten degeneriert sind. Die Reticulumzellen des Marks sind sehr reichlich und 
sehr groB und drangen die kleinen Zellen des Marks ganz in den Hintergrund. Es 
ist jedoch fraglich, ob dies nicht Erscheinungen akzidenteller Involution sind. 

3. Thymushyperplasie mit infantilem Typus. Sie wird gewohnlich in 
Gegensatz gebracht zu den ersten zwei Formen und wird eigentlich nicht als 
Hyperplasie bezeichnet. Das Verhaltnis von Rinde und Mark verhalt sich wie 
beim Kinde. Die Elemente in Rinde und Mark zeigen nichts Abnormes, sie 
sind nur vermehrt. Die Hassalschen Kérper sind vermehrt, aber klein. 

Wenn eine solche Thymus das gréBtmégliche normale Gewicht der kind- 
lichen Thymus nicht tibersteigt, so ware sie als Thymus persistens (Subinvolution 
Hammar) zu bezeichnen, wenn sie groBer ist, als gemischte reine Hyperplasie 
der Thymus. Uber die physiologische Bedeutung aller dieser 3 Formen von 
Thymushyperplasie sind wir noch in keitier Weise orientiert. In allen diesen 
Thymen kénnen sich Zeichen von Alters- und akzidenteller Involution finden. 
Das Vorhandensein solcher Zeichen spricht fiir echte Thymushyperplasie, im 
Gegensatz zu Thymus persistens. 

Diese 3 Formen der Thymushyperplasie sind sowohl bei Basedow als auch 
ohne Basedow gefunden worden. Eine vierte Form von Thymushyperplasie 
fanden Capelle und Bayer bei einem Falle von Basedow. Es handelte sich hier 
um eine Hyperplasie mit juvenilem Typus. Die Hassalschen Kérper 
waren hier in normaler Menge und von normalem Bau, ganz auffallig war das 
starke Uberwiegen der kleinen Zellen im Mark auf Kosten der epitheloiden 
und eosinophilen Zellen. 

Fs ist nun immerhin sehr auffallig, daB die meisten Autoren (Pettavel, 
Simmonds, Haberer, Rautmann) fast durchwegs den infantilen T ypus (3) 
fanden. Ein gewisser Wechsel in der Zahl der Thymuselemente, der kleinen 
Zellen (Lymphocyten) und der groBen Zellen (Reticulumzellen) kommt aber 
auch in diesen Basedowthymen vor, trotzdem stehen sie alle dem infantilen 
Typus am nachsten. Rautmann hat aus vergleichend anatomischen Unter- 
suchungen den Schlu8 gezogen, daB die Unterschiede in der Zahl der einzelnen 
Thymuselemente sich so erklaren, da die groBen Basedowthymen mehr fétalen 
ee zeigen, je Kleiner jedoch die Basedowthymus ist, desto mehr nahert sich 
ee juvenilen Typus. Hammar hat 19 Basedowthymen untersucht, 

o, Verglichen mit den gleichaltrigen normalen Thymen, supranormale 
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Parenchymwerte zeigten. Er glaubt nicht, daB es sich um einen normalen 
Kindertypus handelt und halt fiir das Charakteristische der Basedowthymus, 
gegentiber jener, die Seltenheit groBer Hassalscher Koérper und das Fehlen 
verkalkter Hassalscher K6rper. 

Klose hat 24 Basedowthymen untersucht, er fand die verschiedenen Formen 
der Hyperplasie. Er halt die Vermehrung der epithelialen Zellen und der 
Hassalschen K6rper fiir Basedow charakteristisch. 

Weitere und zahlreichere Untersuchungen werden diese Fragen aufzu- 
klaren haben. 

In allen Fallen von Basedow, bei denen das Gewicht des vorhandenen 
Thymusparenchyms groéfer ist als in der Norm im gleichen Alter, sind wir be- 
rechtigt, von Hyperplasie im weitesten Sinne des Wortes zu sprechen. Daneben 
gibt es Falle, bei denen das Gewicht und die GréBe des Thymusparenchyms 
~dem Alter des Individuums entsprechen, ferner Falle mit vermindertem Thymus- 
parenchym mit ausgesprochener Alters- oder Zeichen akzidenteller Involution 
und endlich Falle, bei denen kein Thymusparenchym gefunden wurde. Es steht ° 
also fest, daB eine konstante Erkrankung der Thymus oder 
gareinekonstanteHyperplasieder Thymus bei Basedow 
nicht vorhanden ist, wie Hart, Melchior und Klose anzunehmen 
geneigt sind. 

Hingegen steht es ebenso fest, daB eine solche in vielen 
molten awit durien: wont .agen><ins-der Halitemaller 
faite vorhanden ist 

Uber die physiologische Bedeutung der Thymushyperplasie iiberhaupt 
sind wir noch gar nicht orientiert. Wenn wir einen Schlu8B aus den vorliegenden 
anatomischen Thymusuntersuchungen bei Basedow ziehen wollen, so 
kann derselbe, angesichts der noch durchaus unaufgeklarten normalen Histo- 
logie, nur als ein provisorischer bezeichnet werden. Er lautet: In den 
Basedowfallen, in denen iiberhaupt eine Veranderung der Thymus gefunden 
wird, handelt es sich, gegeniiber der Norm im entsprechenden Alter, um ver- 
mehrtes funktionstiichtiges Thymusgewebe. Entsprechend der Vermehrung aller 
Thymuselemente ware eine vermehrte Funktion anzunehmen. Wenn wir tuber 
die Natur der einzelnen Elemente orientiert sein werden, wird es méglich sein 
zu urteilen, ob es sich nur um eine funktionelle Hyperplasie einer innersekreto- 
rischen Driise handelt oder auch um Hyperplasie eines lymphatischen Anteils, 
der mit der Hyperplasie des iibrigen lymphatischen Gewebes in Beziehung zu 
bringen ware. 

Von besonderen, nur vereinzelten Befunden in der Basedowthymus soll 
hier nur der Befund von Lymphfollikeln mit Keimcentren (Pettavel, Klose) er- 
wahnt werden. 

Das Verhalten der eosinophilen Zellen der Thymus bei Basedow, auf das 
Capelle und Bayer’ sowie Klose besonderes Gewicht legten, ist durchaus kein 
charakteristisches und kann nicht in Beziehung gebracht werden mit dem ibrigen 
Verhalten der Basedowthymus oder mit dem klinischen Verhalten des Falles. 
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Betrefis Status lymphaticus und Thymus bei Basedow siehe die Arbeiten 
von: Bartel’, Basch™, Bayer™, Bialy’*, Boit'*, Capelle™”, Crottt®; Fula, 
Gebele™*, Gierke™®, Haberer™™, Hammar’, Hansemann’™, Hart'**, Himsel™*, 
Klose2® 8, A, Kocher'®*, Lenormant’*', Matti’**, Meinhold™, Melchior**®, 
Ménchsberg", Morel’, Pallesen’**, Pappenheimer***, Pettavel™, Rautmann**®, 
Rose**?, Sauerbruch'*, Schlojfer’®®, Schraube*, Schridde™, Simmonds***, 
Stoehr*, Thorbeke', Weidenreich*, Weill und Weidenreich***, Wiesel’. 


5. Geschlechtsdriisen. 


Pettavel hat einen Hoden bei Morbus Basedowii mikroskopisch unter- 
sucht und fand keine Veranderungen. In den Ovarien dagegen, welche 
haufiger untersucht wurden, fanden sich relativ haufig ungefahr in */, der 
zur Autopsie gekommenen FAalle Veranderungen. Die Resultate der verschie- 
denen Untersucher stimmen miteinander gut iiberein. Es handelt sich makro- 
skopisch um eine Verkleinerung des Organs, mikroskopisch um eine Vermin- 
derung der Zahl der Primitivfollikel. Jedoch ist bei makroskopischer Verklei- 
nerung der Ovarien nicht stets eine Abnahme in der Zahl der Primitivfollikel 
zu finden. Es handelt sich also um eine Hy poplasie oder Atrophie der 
Ovarien. Fiir die letztere Annahme, welche von den meisten Autoren gemacht 
wird, spricht der Befund von Induration der Primitivfollikel. Aus dem klinischen 
Bilde soll hier nur hervorgehoben werden, daB eine Veranderung in der Zeu- 
gungsfahigkeit und der Geschlechtscharaktere bei Morbus Basedowii nur aus- 
nahmsweise vorhanden ist. Klinisch findet sich, wie Kocher zuerst beschrieben 
hat, am haufigsten eine Abnahme oder ein Aufhéren der Menses, jedoch ist 
dies keineswegs konstant. Es hat sich gezeigt, daB auch in den Fallen, wo 
pathologisch-anatomisch eine Abnahme der GréBe des Organs und der Zahl 
der Primitivfollikel gefunden wurde, zwar meist, aber nicht ausnahmslos eine- 
Abnahme der Menses vorhanden war. Ferner hat sich eine Abnahme und lang- 
dauernde Cessatio mensium auch bei Fallen gezeigt, bei denen eine Verande- 
rung der Ovarien bei der Sektion nicht nachgewiesen werden konnte. Der Um- 
stand, daB aber die Abnahme und das Aufhéren der Menses erst nach Beginn 
des Morbus Basedowii auftreten, witrde die Annahme einer sekundaren Atrophie- 
nahelegen. 

6. Nebennieren. 

Klinisch ist fiir die Nebennieren bei Morbus Basedowii eine Hyperfunktion 
postuliert worden. Immerhin ist es gerade dem Kliniker (Kocher) schon lange 
aufgefallen, daB in einer nicht so geringen Anzahl von Fallen Symptome: 
vorhanden sind, die mehr fiir eine Hypofunktion der Nebennieren 
sprechen. 

Pathologisch-anatomisch ist es das Verdienst Pettavels, zum 
erstenmal an den Fallen der Kocherschen Klinik die Nebennieren genauer 
untersucht zu haben. Vorher hat nur Fr. Miiller™® in einem Falle von Basedow- 
auf eine abnorme Kleinheit der Nebennieren aufmerksam gemacht. Aus 
diesen Untersuchungen Pettavels ergibt sich denn auch die Bedeutung der- 
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Nebennierenveranderungen beim Basedow ohneweiters. Esistauchfirdie 
Nebennieren einekonstantegleichmaBige Veranderung 
beiallen Fallenvon Morbus Basedowii nicht zu finden. In 
der groBen Mehrzahl der Falle (es sind in 64°/, der zur Sektion gekommenen 
Kocherschen Falle Nebennierenveranderungen gefunden worden) findet sich, 
schon dem Gewichte nach, eine Abweichung zur Norm, namlich eine V er- 
minderungdesGewichtes, die hie und da bis zur Halfte des normalen 
Gewichtes heruntergeht. 

Histologisch zeigen die Zellen des Markes nur sparliche oder 
schwache oder gar keine Chrombraunung. Dabei fand aber Pettavel in der 
Mehrzah! dieser Nebennieren mehr oder weniger groBe Zellen mit namentlich 
groBen Kernen, wie wir sie bei ausgesprochener Markhypertrophie 
der Nebennieren finden. Wahrenddem die bisher vereinzelten Befunde als. 
Atrophie des Nebennierenmarkes aufgefa8t wurden, kommt Pettavel zum 
SchluB, daB es sich um eine Hy poplasie des Nebennierenmarkes handelt, 
da eigentliche atrophische Erscheinungen an den Markzellen nicht vorhanden 
sind. Daneben besteht aber eine wenigstens partielle cellulare Hyper- 
trophie der Markzellen, in der wir zum mindesten eine Tendenz zur Hyper- 
funktion sehen miissen. Da sie sich aber auch in den Basedownebennieren mit 
normalem Gewicht und starker Chromreaktion finden, kénnen wir in diesen 
Fallen doch wohl eine wenn auch nur geringe Hyperfunktion annehmen. 

AnschlieBend diirfte hier noch bemerkt werden, daB diese Nebennieren- 
markhypoplasie bei Morbus Basedowii zwar mit Status lymphaticus kombiniert, 
aber auch unabhangig vom Status lymphaticus gefunden wird. Ziemlich 
konstant findet sie sich zusammen mit Thymushyperplasie. Es diirfte aber 
gemaB den Untersuchungen eine Beziehung beider nur so angenommen werden, 
daB die Thymushyperplasie in gewisser Abhangigkeit von der primaren Neben- 
nierenhypoplasie ware. Die Nebennierenrinde ist in der Mehrzahl 
der Falle normal. Hie und da findet sich ein verminderter Fett- oder Pigment- 
gehalt der Rinde bei Basedow: Hirschlaff, Landau, Pettavel, Matti, Raut- 
mann, Von sonstigen besonderen Befunden in den Nebennieren bei Basedow 
erwahnen wir nur vereinzelte Befunde von Lymphocytenherden in 
Mark oder Rinde (Askanazy, Pettavel). Die Basedowfalle mit starker Neben- 
nierenmarkhypoplasie gehen mit starker Thymushyperplasie einher. Jedoch 
gibt es auch Basedowfalle mit Nebennierenmarkhypoplasie ohne Thymus- 
hyperplasie. 

7. Pankreas. 

Das Pankreas bei Basedow hatte das Interesse der pathologischen Ana- 
tomen eigentlich frither und intensiver in Anspruch nehmen sollen, da gewisse 
Beziehungen zwischen Basedow und Diabetes schon seit 1869 beobachtet 
worden sind und Kraus, Ludwig und Chvostek schon 1892 auf das nicht 
seltene Vorhandensein alimentarer Glykosurie aufmerksam ge- 
macht haben. Der Grund, warum dies nicht geschehen ist, liegt wohl einfach 
in AuBeren Umstanden, da wegen der raschen postmortalen Selbstverdauung 
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des Pankreas schwer einwandfreies Material erhalten werden kann. Klinisch 
ist fiir das Pankreas eine Herabsetzung der Funktion postuliert worden. In 
ungefahr +/, aller Basedowfdlle findet sich alimentare 
Glykosurie, in 2—3°/, Kombination mit Diabetes. Fir die letzteren Falle 
fehlen anatomische Untersuchungen. In den ersteren sind sie sehr sparlich. Es 
wurde zundchst nur makroskopisch eine geringe GréBedes Organs 
gefunden, dann eine quantitative Verminderung der Langerhansschen Inseln 
und eine maBige Atrophie der Acini, endlich von Pettavel in einem Falle 
eine Veranderung der Inselzellen, welche progredient bis zur vollstandigen 
Koagulationsnekrose zu verfolgen war. Daneben fanden sich Lymphocyten- 
herde um die Langerhansschen Inseln und auf dieselben iibergreifend, die 
denjenigen in der Thyreoidea bei Basedow ahnlich sind. Die Veranderungen 
sind mit denjenigen, die Weichselbaum bei Diabetes am genauesten beschrieben 
hat: hydropische Degeneration der Inseln, Sklerose und Atrophie, nicht 
identisch. Ob wir es in den Fallen, bei denen das Pankreas klein gefunden 
wurde, mit Atrophie oder Hypoplasie zu tun haben, 1aBt sich nicht mit Sicher- 
heit sagen. Von Pettavel wurden zwar im Parenchym keine Zeichen von Atrophie 
gefunden, aber die bindegewebigen Septen waren verbreitert. Betreffs der Ver- 
anderungen an den Inselzellen ist eine postmortale Veranderung nicht mit 
Sicherheit auszuschlieBen. Die Lymphocytenherde diirften wie diejenigen in 
anderen Organen bei Basedow als ektopische Bildungen aufzufassen sein. 
Aus den wenigen Befunden lassen sich keine sicheren Schliisse ziehen. Es ist 
‘moglich, daB die Veranderungen in den Langerhansschen Inseln insofern als 
charakteristisch aufgefaBt werden konnen, als sie als reaktive, veranlaBt 
durch das Basedowtoxin, angesehen werden kénnen. Es ist dies auch deshalb 
noch wahrscheinlicher, da in dem Falle, wo sich diese Veranderungen im 
Pankreas fanden, eine Hypoplasie des Nebennierenmarks, allerdings mit 
‘larvierter Hypertrophie, vorhanden war, so daB wir jedenfalls keinen Grund 
fir eine vermehrte Adrenalinamie haben, auf welche die Veranderungen im 
Pankreas ja auch zuriickgefithrt werden koénnten. Endlich ist hier noch auf 
‘die Verminderung oder den Schwund des Glykogens der Leberzellen und auf 
den Glykogengehalt der Niere, namentlich der Glomeruli, der bei Basedow 
gefunden wurde, hinzuweisen. 


8. Hypophyse. 

Nach den neueren Anschauungen ware bei Basedow eine Hyperfunktion 
der Hypophyse zu erwarten. Bei der Hypophysis gilt noch mehr als bei der 
‘Thyreoidea der Satz, daB es schwer ist, ein bestimmtes histologisches Bild als 
normal zu bezeichnen. Wir haben gerade bei der Hypophyse so ziemlich 
dieselben Einfliisse, welche das histologische Bild verandern, wie bei der 
Thyreoidea, nur ist hier das Bild, gemaB der verschiedenen zu unterscheidenden 
Zellarten, ein noch komplizierteres. Es miissen also auch hier, bei der Beur- 
teilung der Bilder, die verschiedenen Momente, welche neben dem Basedow 
die Hypophyse beeinflussen, in Betracht gezogen werden. Als Ausdruck der 
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Tafel XXIHI. a 
Zu: Kocher, Morbus Basedowiti. 


Rico: 


chnitt aus einer diffusen Basedowstruma mit vielen vergréferten 
nd unregelmaBigen Blaschen, Papillenbildung, mit vorwiegend 
egelmaBiger Zellwucherung und ausgesprochener Zellhypertrophie 
lit starker Randverfliissigung des noch reichlich gespeicherten 
Kolloids (s. Pathologische Anatomie Nr.1, Anfangsstadium). 


chnitt aus einer diffusen Basedowstruma mit vielen vergrdBerten 

laschen mit unregelmaBiger Zellwucherung und teilweiser Zell- 

id Kerndegeneration mit ausgedehnter Verfltissigung des Kolloids 
(s. Pathologische Anatomie Nr. 2 0). 


erlag von Urban & Schwarzenberg in Berlin u. Wien. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 2. 


Schnitt aus einer diffusen Basedowstruma mit vielen vergréferten 

und unregelmafigen Blaschen, Papillenbildung, mit vorwiegend 

regelmaBiger Zellwucherung und sebr stark ausgesprochener Zell- 

hypertrophie mit Verfliissigung des ganzen Blascheninhalts 
(s. Pathologische Anatomie Nr. 1, Sekundarstadium). 


Schnitt aus einer diffusen Basedowstruma mit nicht stark ver- 

groBerten Blaschen mit sehr ausgesprochener unregelmafiger Zell- 

wucherung; mit teilweise ausgesprochener Zellhypertrophie mit 

Verfliissigung des ganzen Blascheninhalts (s. Pathologische 
Anatomie Nr. 2a), 
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vermehrten Funktion der Pars anterior wird gegenwartig histologisch ange- 
nommen: Vermehrung der Hauptzellen im Centrum, welche den BlutgefaBen 
auiliegen, auf Kosten der chromophilen Zellen, welche mehr im Centrum der 
Balken liegen. 

Die Untersuchungen der Hypophyse bei Basedow sind sehr sparlich. 
Wahrend Farner, allerdings nur in einem Falle, eine Vermehrung der eosino- 
philen Zellen fand, fanden Rautmann und Pettavel eine Verminderung der 
chromophilen Zellen zu gunsten der Hauptzellen und, mit Comte, vermindertes 
und vakuolisiertes Kolloid in der Zwischenzone. In der Mehrzahl der Falle 
war eine auffallige Hyperamie vorhanden (Hdmig, Lorand, Mattiesen, 
Pettavel). 


9. Parathyreoidea. 


. Die Untersuchungen der Epithelkérperchen bei Basedow haben zundachst 

ergeben, daB eine abnorme Zahl Epithelkérperchen bei Basedow nicht gefunden 
wird. Histologisch wurde in vielen Epithelkérperchen bei Basedow nichts Ab- 
normes gefunden. Einige Autoren fanden regressive Vorgange: Zellatrophie 
und Vermehrung des Bindegewebes (Mc. Callum), Fettgewebsdurchwachsung 
(Landau), Fehlen oder Verminderung der oxyphilen Zellen (Klose, Pettavel, 
Rautmann), kein oder wenig Kolloid (Pettavel, Rautmann). Andere Autoren 
fanden Vermehrung und VergréBerung der oxyphilen Zellen (Hohlbaum, 
Landau), wenig Fett und Bindegewebe (Rautmann). 


Uber die anatomischen Beziehungen der hier genannten Verdnderungen 
der Driisen mit innerer Sekretion zum Basedow und untereinander 1aB8t sich 
zur Stunde nicht viel sagen. Es ist eben bis jetzt kein Befund als konstant 
zu bezeichnen, was im Gegensatz steht mit den durchaus konstanten 
Veranderungen in der Schilddriise bei Basedow. Denn 
auch die Gegner der Schilddriisentheorie der Krankheit miissen heute zu- 
‘geben, daB beim typischen Morbus Basedowii stets eine Veranderung der 
Schilddriise vorhanden ist. Hervorheben miissen wir aber doch eine Reihe von 
Punkten aus der pathologischen Anatomie, die fiir die Bedeutung der tbrigen 
endokrinen Driisen im Krankheitsbilde des Basedow von wesentlicher Be- 
deutung sind. Vor allem wiirde in den Fallen, bei denen die beschriebenen 
Veranderungen der Nebennieren gefunden werden, anzunehmen sein, daB die 
Hypoplasie congenital, also vor der Basedowschen Krankheit bestanden hat. 
Ob diese Hypoplasie Folgen fiir den Organismus hat, wissen wir nicht. 
Jedenfalls ist in den Fallen von Basedow, bei denen eine starke Hypoplasie 
der Nebennieren gefunden wurde, vor dem Basedow vollstandiges Wohl- 
befinden angegeben. Es ware ja auch die Méglichkeit, daB eine kompensatorische 
Hypertrophie der Markzellen stattfindet, die dann mit dem Basedow noch 
starker, resp. iiber die Norm hinausgeht, da wir sie auch in Fallen von 
Basedow ohne Nebennierenhypoplasie finden. Es besteht also kein absoluter 
Grund, eine primare Morbiditatsursache in der Hypoplasie der Nebennieren 


anzunehmen. 
Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 56 
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Fiir die Thymushyperplasie ist pathologisch-anatomisch einesteils eine 
Reviviszenz anzunehmen, da wir auch in den hyperplastischen Thymen Zeichen 
von Altersinvolution haben. Anderseits mu8B betont werden, daB die Neben- 
nierenhypoplasie an und fiir sich eine Thymushyperplasie zur Folge haben 
kann. Demgemaf ist es wahrscheinlich, daB in den Fallen mit starker con- 
genitaler Nebennierenhypoplasie eine Thymushyperplasie schon lange bestanden 
hat. Tatsachlich findet sich in den Fallen ohne Nebennierenhypoplasie auch 
keine Thymushyperplasie, trotz ausgesprochenstem typischen Basedow. Um- 
gekehrt hingegen findet sich auch Nebennierenhypoplasie ohne Thymushyper- 
plasie. 

Wir kénnen also annehmen, daB eine Veranderung der Nebennieren und 
der Thymus in einer betrachtlichen Anzahl von Fallen v or der Basedowschen 
Krankheit bestanden hat. 

Was den echten sog. Status lymphaticus betrifft, so diirfte auch diese Ver- 
anderung v or der Basedowschen Krankheit bestanden haben. Nebennieren und 
Thymusveranderungen sind jedoch nicht in so enge Beziehung hierzu zu 
bringen, wie es gewisse Autoren gerne tun. 

Was die viel haufigere lokalisierte Lymphdriisenschwellung der Cervical- 
driisen bei Basedow betrifft, so ist sie wohl ohneweiters als Folge der Hyper- 
thyreose, d. h. der Schilddriisenintoxikation aufzufassen. Rawtmann nimmt 
dies auch ohneweiters fiir die Schwellung der iibrigen Lymphdriisen an. Hart, 
welcher auch die Schwellung der Cervicallymphdriisen auf eine Hypersekretion 
der Thymus zuriickfithrt, diirfte wohl mit dieser Auffassung allein dastehen. 
Wir haben in einem Falle auch die mediastinalen, also die perithymischen 
Lymphdriisen markig geschwollen gefunden, da ware an eine Beziehung zur 
Sekretion der Thymus eher zu denken. Die Tatsache dieser lokalen Lymph- 
driisenschwellung 14Bt sich auch durch die Annahme, daB die Sekrete der 
endokrinen Driisen nicht auf dem Lymphwege abgefiihrt werden, nicht aus der 
Welt schaffen. Was die auch nicht konstanten Veranderungen der Ovarien 
betrifft, so lassen sich dieselben anatomisch nicht mit voller Sicherheit deuten. 
Der klinischen Beobachtung gema8B waren sie als sekundare, partielle Atrophie 
auizufassen und als Folge der Basedowschen Krankheit. Jedoch ist eine primare 
Hypoplasie anatomisch, aber nicht funktionell, nicht auszuschlieBen. 

Was die anatomischen Veranderungen in den anderen Driisen mit innerer 
Sekretion bei Basedow betrifft, so sind sie so wenig haufig und so wechselnd, 
daB wenigstens vorlaufig gar nichts aus ihnen geschlossen werden darf. 
Es liegen also Behauptungen von Erkrankung des ganzen branchiogenen 


Driisenapparates sowie samtlicher Driisen mit innerer Sekretion ganz in der 
Luft. 


3. Veranderungen anderer Organe. 


Sie sind, soweit sie zum Basedow gehéren, sekundarer Natur und betreffen 


vor allem das Herz, die Nieren, die Leber, die Muskulatur, das Nervensystem 
und die Knochen. 


Morbus Basedowii. 801 


1. Herz. 


Dilatationund Hypertrophie des Herzens sind langst bekannte 
und haufige Folgen der Basedowschen Krankheit. Konstant sind sie jedoch 
nicht, haufig sind sie voritbergehend. In der Regel nehmen beide Ventrikel 
daran teil. Bei schweren Fallen steht hingegen weitaus im Vordergrund die 
Dilatation des rechten Herzens. Es handelt sich um reine Dilatationen. Veran- 
derungen des Endokards fehlen fast immer. Wir méchten auf die Seltenheit 
der Arteriosklerose aufmerksam machen. Sehr haufig und von wesentlicher Be- 
deutung sind die Veranderungen des Myokards, welche in einer diffusen 
oder fleckweisen fettigen Degeneration der Muskelfasern besteht. Diese Ver- 
fettung wurde von weitaus der Mehrzahl der Autoren in allen wirklich schweren 
oder langer dauernden Fallen von Basedow, die zur Sektion kamen, gefunden. 
_ Die fettige Degeneration des Herzmuskels stellt die schwerste und die am 
haufigsten dem letalen Ausgang zu grunde liegende Folgeerscheinung der 
Basedowschen Krankheit dar. 


2. Nieren. 

In zweiter Linie punkto Haufigkeit, aber von derselben Bedeutung ist die 
fettige Degeneration der Nierenepithelien. Sie betrifft mehr oder weniger alle 
Epithelien. Sie wurde von allen Autoren bei schweren Fallen gefunden. 
Graupner*** glaubt von entziindlichen Veranderungen sprechen zu diirfen, es ist 
jedoch nicht sicher, ob die sich haufig findende Nekrose der Epithelien nicht 
postmortal ist, es ist wahrscheinlicher, daB wir es mit einer rein toxischen 
Wirkung zu tun haben. Ja, wir sehen in dieser oft merkwiirdig rasch ein- 
tretenden Verfettung einen Beweis fiir die Méglichkeit intensiver toxischer 
Wirkung bei Basedow. Der Befund von Glykogen wurde oben erwahnt. 


3. Leber. 

Hand in Hand mit der fettigen Degeneration der Nieren und des Herz- 
muskels geht eine solche der Leberzellen, welche ebenso haufig ist. Es wurden 
auch die Kupjfferschen Sternzellen verfettet gefunden. Wichtig ist noch der 
Befund eines geringen oder fehlenden Glykogengehalts des Leberzellproto- 
plasmas, wie er von Pettavel gefunden wurde. Endlich findet sich bei den 
Fallen mit starken Herzveranderungen ziemlich starke Stauung in der Leber. 
DaB aber die Verfettung nur auf Stauung zuriickzufiihren sei, ist durchaus 
unrichtig. ; 


4. Nervensystem. 

Es hat, wie schon oben erwahnt, wegen seiner Abhangigkeit von der 
Schilddriise und weil die Krankheit schon friih als eine Affektion des Sym- 
pathicus bezeichnet wurde, der Sympathicus besondere Bertcksichtigung 
gefunden. Die ganz inkonstant auch in schweren Fallen gefundenen Verande- 
rungen sind degenerativer Natur. Sie bestehen namentlich und am haufigsten 
in einer Wucherung des interstitiellen Fettgewebes und Bindegewebes in den 
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Ganglien und im Grenzstrang. Diese sowie alle iibrigen Befunde am Nerven- 
system kénnen wir fiiglich als zufA1llige bezeichnen, angesichts ihrer nur 
vereinzelten Beobachtung, soweit es Degenerationsprozesse sind, diirften sie 
auch toxischer Natur sein. 


5. Muskulatur. 


Abgesehen von der Verfettung der Herzmuskulatur wurde von 
Askanazy eine interstitielle Lipomatose der quergestreiften 
Muskulatur gefunden und sozusagen als konstanter Befund hingestellt. Es 
hat sich seither gezeigt, daB diese Veranderungen sich allerdings haufig, jedoch 
keineswegs konstant vorfinden. Sie bestehen in interstitieller Lipomatose ohne 
oder mit Atrophie der Muskelfasern. Die fettige Degeneration: Undeutlich- 
werden bis Verschwinden der Querstreifen, Hervortreten der Langsstreifung, 
Vermehrung und Verklumpung der Muskelkerne, reichliche Fettzelleneinlage- 
rung und dadurch bedingte Triibung, welche sich haufig findet, ist nicht 
charakteristisch und findet sich nach Surbeck fast konstant bei allen méglichen 
Krankheiten. 

Klinisch ist eine Muskelatrophie etwas sehr Haufiges bei Basedow. Sie 
ist am ausgesprochensten in akuten Fallen, meist dann, wenn gleichzeitig 
Verdauungsstérungen vorhanden sind, dabei ist immer eine starke Atrophie 
des Panniculus vorhanden. Hierbei findet meist keine Unterernahrung statt. 
Dann aber findet sie sich namentlich in Fallen, die mit langen Ruhe- und 
Liegekuren behandelt sind; hier ist der Panniculus im Gegenteil gewdhnlich 
sehr stark. Von diesen zwei Formen der Muskelatrophie ist aber klinisch eine 
Form von Myasthenie zu unterscheiden, die sehr hochgradig sein kann und 
zuerst von Charcot bei Basedow beobachtet wurde, der ihr den Namen des 
von den Englandern bei Tabes beobachteten ahnlichen Symptoms beilegte: 
giving way of the legs. Charcot glaubte dies auf eine motorische Nervenstérung 
zurickfiihren zu miissen und bezeichnete es als Vorlaufer von Paraplegien. 
Abgesehen davon, daB Lahmungen mit Ausnahme von Augenmuskel- 
lahmungen bei Basedow nur ausnahmsweise vorkommen und nicht zur 
Basedowschen Krankheit gehéren, haben wir bei der Basedowmyasthenie 
niemals die geringsten Paresen oder Lahmungen beobachtet, sondern es handelt 
sich um eine Schwache der Muskeln bei vollstandig erhaltener Motilitat (resp. 
Innervation). In der Mehrzahl der Falle haben wir es wohl bei Basedow mit 
einfacher Atrophie oder Inaktivitatsatrophie zu tun. In bestimmten Fallen aber 
handelt es sich um die Askanazysche degenerative Atrophie und man wird 
wohl nicht fehlgehen, dieselbe nach Askanazy als toxische zu bezeichnen. 


6. Knochensystem. 
¢ An den Knochen wurde dfters eine auffallige Weichheit beobachtet, die 
K6ppen, Revilliod, Hénnike, Tolot, Sarvonat, v. Jacksch, Hirsche Wetairand 
Dauber als Osteomalacie bezeichnen. Hdmig und Recklinghausen bestatigten 
den Befund, die mikroskopische Untersuchung ergab eine schmale kalklose 
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Zone auf der Innenflache der Markraume, die Haversschen Kanale dicht und 
sehr weit. Revilliod machte zuerst aufmerksam auf die schlanken Finger mit 
zugespitzter Endphalange und namentlich auf die Uberstreckbarkeit der 
Fingergelenke. Wir haben seinerzeit aufmerksam gemacht, daB diese abnorme 
Beweglichkeit auch in anderen Gelenken vorhanden sein kann, daf es einen 
besonderen Gang bei gewissen Basedowfallen gibt, der demjenigen ‘bei doppel- 
seitiger Luxatio coxae congenita gleicht, nur viel weniger ausgesprochen ist. 
Holmgren**® hat endlich auf das starke Langenwachstum der Knochen bei 
jugendlichen Basedowpatienten hingewiesen und die friihe Verkndcherung 
der Epiphysenknorpel der Handknochen im Réntgenbilde nachgewiesen. 

Eine gewisse Beziehung der Basedowschen Krankheit zum Knochen- 
wachstum ist sicher vorhanden, hingegen sind nicht geniigend genaue Unter- 
suchungen vorhanden, um diese Beziehung sicher zu beurteilen. Es ware auch 
- die Frage, in welcher Beziehung die iibrigen Driisen innerer Sekretion zu 
diesen Veranderungen stehen, z. B. Thymus und Hypophyse. Endlich ist von 
Pettavel das Knochenmark bei Basedow untersucht worden, er fand das 
Fettmark der Femurdiaphyse durch rotes Knochenmark ersetzt, das mikro- 
skopisch das Bild des gewoéhnlichen roten Knochenmarks zeigte. Dasselbe 
zeigte ein Fall Rautmanns und Mattis. Ob dies in Zusammenhang steht mit 
dem Status lymphaticus, bei welchem Hedinger'®' dasselbe fand, lat sich 
aus so wenigen Fallen kaum entscheiden. Vermehrung der Lymphocyten und 
Lymphfollikel fanden sich im Mark nicht, wie sie bei Status lymphaticus vor- 
kommen. Auch nicht in den Basedowfallen mit ausgesprochenem Status lym- 
phaticus. 


Pathologische Physiologie. 


Aus der pathologischen Anatomie geht hervor, daB wir in allen Fallen 
von Basedowscher Krankheit eine Veranderung in der Schilddriise finden, die 
graduell sehr verschieden ist und auch in ihrem Fortschreiten sich verschieden 
verhalt. Es ist also zweifellos, daB trotz der sich mehrenden Beweise der 
Mitbeteiligung anderer endokriner Driisen die Schilddriise nicht 
nur pathologisch-anatomisch, sondern auch patho 
logisch-physiologisch das Krankheitsbild des ty- 
pischen Basedow beherrscht. Pathologisch-physiologisch kénnen 
wir aus den histologischen Veranderungen in der Schilddriise folgendes 
schlieBen: Die Capillarhyperamie sowie die mehr oder weniger ausgesprochene 
Verfliissigung und Verminderung des Blascheninhalts (Kolloid) sowie die 
Hyperplasie und Hypertrophie des Epithels sprechen fur eine vermehrte 
Tatigkeit der Driise, bestehend in einer vermehrten Resorption des normal in 
der Driise gespeicherten Blascheninhalts und fiir einen gesteigerten Zellstoft- 
wechsel. 

In der Norm wird nur ein Teil, u. zw. offenbar sehr geringe Mengen 
resorbiert von dem stets im Lumen der Driisenblaschen enthaltenen Sekret 
(Kolloid). Das der Schilddriise aus dem Blute zukommende Material erfahrt 
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eine specifische Veranderung nicht nur in den Zellen, sondern auch im Blaschen- 
inhalt. Es findet eine Jodierung von EiweiB statt, das infolgedessen entgiftet, 
resp. nutzbar gemacht wird und eine specifische Wirksamkeit erhalt und als 
solches neben einem zweiten phosphorhaltigen EiweiBkorper in sehr geringen 
Mengen in die Circulation gelangt. Die Quantitat der in der normalen Schild- 
driise vorhandenen Stoffe ist eine verschiedene, wahrscheinlich gemaB der Zu- 
fuhr. Wir wissen z. B., daB bei kiinstlicher Jodzufuhr zum Organismus der 
Jodgehalt der Schilddriise etwas zunimmt und auch der Jodgehalt des Schild- 
driiseneiweiBes. Es ist also anzunehmen, daf die Schilddriise befahigt ist, ent- 
sprechend der Zufuhr Stoffe aufzunehmen, daB sie jedoch die Abgabe der 
Stoffe gemaB den Bediirfnissen regulieren kann durch mehr oder weniger 
Speicherung von Material, resp. durch Abgabe geringerer oder grdferer 
Quantitaten. 

Chemische Untersuchungen der Schilddriise bei Basedow sind 
nur von wenigen Autoren, meist wegen Materialmangels auch nur an wenigen 
Objekten ausgefiihrt worden (Caro, Jolin***, Oswald***, Matthes**, Moneéry***, 
Reinbach’**). Wir haben auBer den 68 in Virchows Archiv publizierten Unter- 
suchungen 96 weitere genauere chemische Untersuchungen gemacht, in denen 
wir nicht nur den Jodgehalt der Driisen, sondern auch die Quantitat der EiweiB- 
korper und deren Jodgehalt bestimmt haben. Es handelt sich also um Ver- 
gleiche nicht nur quantitativer, sondern auch qualitativer Art. Die Ergebnisse 
sind die folgenden: in den Basedowschilddriisen fanden wir durchschnittlich 
die Quantitat der EiweiBkérper gegentiber der Norm ver- 
mindert. Es war dies schon a priori, entsprechend dem fliissigeren Blaschen- 
inhalt und auch gemaB Oswalds Arbeiten iiber die Schilddriiseneiwei®kérper 
zu erwarten. Nur in den Basedowstrumen mit Kolloidknoten, wo also schon 
vor der Krankheit eine knotige Kolloidstruma bestand, wie sie auch Oswald 
untersucht hat, kann man eine vermehrte Menge von Thyreoglobulin und auch 
von Nucleoproteid finden. Abgesehen von diesen Knotenstrumen bei Basedow 
finden wir am meisten Thyreoglobulin in den im Kapitel pathologische Ana- 
tomie, sub 3, genannten Strumen, welche den gewohnlichen diffusen Kolloid- 
strumen am nachsten kommen, nur daf die Verfliissigung des Kolloids hier 
eine viel starkere ist und die Epithelzellen zahlreicher und gréfer sind als 
bei den gewohnlichen diffusen Kolloidstrumen. Die Quantitat der hier 
gefundenen EiweiBkor Per ist aber eine viel geringere als diejenige 
in gleich groBen diffusen Kolloidstrumen ohne Basedow; sie erreicht meist 
nicht einmal die Durchschnittsquantitat normaler Schilddriisen. 

. Der Jodgehalt der Basedowstrumen ist entweder ein sehr geringer oder 
ein hoher bis sehr hoher, seltener im Bereich des Normalen. (Wir fanden von 
0 bis 0:21 g Jod in einer Basedowstruma.) Der Jodgehalt des Thyreoglobulins 
der Basedowstrumen ist ebenso ein sehr verschiedener. Er ist selten im Bereich 
= Durchschnittsjodgehalts des Thyreoglobulins normaler Schilddriisen, son- 
i eee “ geringer oder hoher, oft sehr hoch, Jedoch ist der Jodgehalt 

yreoglobulins nicht immer proportional dem Gesamtjodgehalt 
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der Struma. Gegeniiber der Kolloidstruma ohne Basedow ist der Unterschied 
am deutlichsten. Wir haben schon angefiihrt, daB die Quantitat des Thyreo- 
globulins in gewOhnlichen Kolloidstrumen sehr grof ist. Der 
Gesamtjodgehalt ist hoch, der Jodgehalt des Thyreoglobulins hingegen ist 
unter dem Durchschnittsjodgehalt des Thyreoglobulins normaler Driisen. In 
den Basedowstrumen, die noch Kolloid, aber mit starkerer Verfliissigung 
enthalten, finden wir dagegen relativwenig Thyreoglobulin, der Ge- 
samtjodgehalt ist ein sehrhoher und das Thyreoglobulinenthalt 
mehr (bis 3mal so viel) Jod, als dem Durchschnittsjodgehalt des Thyreo- 
globulins normaler Driisen entspricht (statt 0-34°/, bis 1-4°/,). Der Vergleich 
dieser Untersuchungen mit den klinischen Beobachtungen ergibt folgendes: 
Je "geringer der Gehalt der Basedowstruma an’ EL 
weiBkérpern,destoschwererder Fall. In den Fallen, bei denen 
- vor dem Basedow eine Struma vorhanden war, gilt dasselbe ceteris paribus, 
d. h. verglichen mit gleich groBen Kolloidstrumen ohne Basedow. Das EiweiB 
in diesen letzteren Basedowstrumen ist viel jodhaltiger als in Strumen ohne 
Basedow. Als die schwersten Basedowfalle erwiesen sich diejenigen, bei denen 
eine geringe Quantitat Eiwei8 mit sehr hohem Jodgehalt gefunden wurde. 
Ber Gesserune steigt der Gehalit der Basedowdritse an 
Eiwei8s. Untersucht man eine Basedowstruma sofort nach Verabfolgung 
von Jod, so findet sich mehr und stark jodhaltiges Eiwei8. Untersucht man 
eine Basedowstruma, gleich nachdem Jodverabfolgung eine Ver- 
schlimmerung der Basedowsymptome erzeugt hat, so 
findet sich keine Vermehrung des Jodgehalts und des EiweiBgehalts, das spar- 
liche EiweiB, welches vorhanden ist, ist stark jodhaltig. Untersucht man 
etwas spAater, so kann man eine jodfreie Driise mit nur Spuren Eiweif 
finden. In einer Struma, deren Trager durch starke Jodbehandlung einen 
Basedow bekommen hat (Jodbasedow Kochers), findet man wahrend oder 
gleichnach der Jodbehandlung stark jodhaltiges EiweifB in viel geringerer 
Quantitat als in einer Struma ohne Basedow; das Kolloid ist viel sparlicher 
resp. fliissiger. Untersucht man spater, wenn der Basedow einige Zeit 
intensiv angedauert hat, so kann man auch hier eine jodfreie Struma ohne 
Kolloid mit nur Spuren EiweiB finden. Da, wie angefihrt, der Jodgehalt des 
Thyreoglobulins aus Basedowstrumen oft sehr hoch ist, hoher, als wir ihn in 
normalen Driisen finden, so haben wir diese Praparate auch physio- 
logisch wirksamer gefunden. Wie alle Schilddriisenpraparate, die 
stark jodhaltiges Eiwei8 enthalten, fanden wir auch diese Basedow- 
praparate in kleineren Dosen toxisch, als Praparate mit 
weniger jodhaltigem Eiwei8. In anderen Basedowstrumen findet man, wie 
angefiihrt, sehr wenig EiweiB, das oft jodfrei ist, dabei ist oft auch die 
ganze Struma jodfrei. Solche Praparate sind physiologisch 
nicht wirksam. Es will also gar nichts sagen, wenn Hosemann und 
Walter’ Basedowstrumapraparate, die sie nicht chemisch untersucht hatten, un- 
wirksam fanden. Wir haben ferner die aus den Basedowstrumen 
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gewonnenen Praparate auf ihre physiologische Wirk- 
samkeit auf die Symptome der Cachexia thyreopriva und auf den Stoff- 
wechsel gepriift und mit der Wirkung von Praparaten aus normalen Schild- 
driisen und gewohnlichen Strumen verglichen. Es zeigte sich, daB die Ba- 
sedowpraparate und das Basedowthyreoglobulin phy- 
siologischwirksamsind und daB diese Wirksamkeit, wie bei Normal- 
driisenpraparaten, proportional der Quantitat des vorhandenen Jodeiweifes 
und proportional dem Jodgehalt des EiweiBes geht. 

Endlich haben wir, allerdings selten, auch Basedowstrumen gefunden, in 
denen, wie oben erwahnt, der Jodgehalt des Thyreoglobulins dem Gesamt- 
jodgehalt der Struma nicht proportional ist, d. h. in denen wir wenig Thyreo- 
globulin, das jodfrei oder wenig jodhaltig war, fanden, wo aber in der ganzen 
Driise ziemlich viel Jod enthalten war; allerdings nicht so viel, wie in den 
Basedowstrumen mit stark jodhaltigem Thyreoglobulin. Wir haben auch die 
Praparate dieser Ausnahmefalle physiologisch gepriift, sie erwiesen sich als 
physiologisch weniger wirksam und auch in groBeren Quanten nicht toxischer 
als Praparate aus normalen Schilddriisen, in denen Eiwei8 von gleichem Jod- 
gehalt enthalten war. Es hat sich gezeigt, daB die Basedowkranken, die diese 
Strumen lieferten, seit kiirzerer oder langerer Zeit unter intensiver Jodbehand- 
lung standen. Es ist also offenbar in diesen Strumen, zur Zeit der Untersuchung, 
ein UberschuB von Jod vorhanden. Es wird Jod retiniert, bis es zur Jodierung 
des EiweiBes verwertet werden kann. Die geringe Quantitat des vorhandenen 
FiweiBes kann aus den Zellen stammen und ist deshalb der Jodierung noch 
nicht zuganglich. Einen solchen Uberschu8 von Jod, der also nicht im Thyreo- 
globulin enthalten ist, fanden wir librigens hie und da auch in gewohnlichen, 
mit Jod behandelten Strumen und auch in Basedowstrumen, wo sich 
zugleich auch noch stark jodhaltiges Thyreoglobulin vorfand. Siehe auch die 
neueren Untersuchungen Blums***, die den Nachweis liefern, daB auch in nor- 
malen Schilddriisen neben Jodeiweif anorganisches Jod vorhanden ist. 

Was miissen wir aus diesen Untersuchungen fiir Schliisse ziehen fiir die 
pathologische Physiologie der Basedowschilddriise ? 

Wie schon durch die pathologische Anatomie und den klinischen Befund 
an der Basedowstruma (Hyperamie, Verfliissigung des Kolloids, Vermehrung 
und Vergréferung der Zellen) nahegelegt war, ist aus der Verminderung des 
normal in der Schilddriise reichlich gespeicherten Materials (EiweiBkorper) 
und aus der Vermehrung desselben bei Besserung der Krankheit auf eine 
vermehrte und beschleunigte Resorption desselben aus der Basedowstruma zu 
schlieBen. 

‘ Angesichts der gleichen physiologischen Wirksamkeit der Basedowstruma- 
praparate und des aus denselben hergestellten Jodthyreoglobulins, ferner an- 
gesichts ihrer mit dem Jodgehalt Steigenden Wirksamkeit (analog den Pra- 
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Da wir aber in dem Kolloid der Basedowstrumen, wenn solches noch vor- 
handen ist, sehr stark jodhaltiges und demgemaf sehr stark physio-. 
logisch wirksames Thyreoglobulin, wenn auch in geringer Menge, finden, da 


__ ferner, nach Jodgebrauch, in der Basedowstruma stark jodhaltiges EiweiB vor- 


handen ist, das nach eingetretener Verschlimmerung der Symptome durch den 
Jodgebrauch nicht mehr nachweislich ist, so miissen wir hier auf eine ve r- 
mehrte und beschleunigte Resorption von stark wirksamem 
Material schlieBen. 

Wie schon oben ausgefiithrt, findet in der normalen Schilddriise eine 
Speicherung von Material statt (Kraus). Angesichts der wechselnden Quan- 
titat der im Blascheninhalt normaler Schilddriisen vorhandenen Eiwei®kérper 
und angesichts ihres verschiedenen Jodgehalts miissen wir eine quantitative 
und vielleicht auch qualitative Regulierung der Sekretion je nach dem Be- 
diirfnis annehmen. Die Basedowstruma ist wie die normale Driise befahigt, 
Jod und Eiwei8 aufzunehmen und Jod an Thyreoglobulin zu binden. Diese 
Bindung geschieht in physiologischer Weise, angesichts der von uns. fest- 
gestellten physiologischen Wirksamkeit des Basedowthyreoglobulins. Die Re- 
sorption aber ist eine vermehrte und beschleunigte. Wie 
in der Atiologie und Pathogenese ausgefiihrt werden wird, bedingen die zu 
Basedow fihrenden Schadlichkeiten eine Hypervascularisation der Schild- 
driise oder Struma, deren Folge eben diese rasche und vermehrte Resorption 
des gespeicherten Materials ist und welche ihrerseits eine Zellvergro8erung 
und Vermehrung zur Folge hat. Das resorbierte Material lést nun, da es. 
vermehrt und besonders stark ist, eine fortschreitende Erkrankung auf dem 
Wege eines Circulus vitiosus aus (s. Pathogenese). Dadurch dauert auch die 
Capillarhyperamie fort und es wird jetzt, im Gegensatz zur normalen Schild- 
driise und noch mehr zur gewohnlichen Kolloidstruma, in den Blaschen der 
Basedowstruma das Material nur kurz oder gar nicht gespeichert. Es wird 
vielmehr das dank der Vermehrung der Epithelzellen reichlich aufgenommene 
Eiwei®B durch das (gemaB der vermehrten Aufnahmefahigkeit der Basedow- 
struma) ebenfalls reichlich aufgenommene Jod jodiert und gemaB der fort- 
dauernden vermehrten Circulation stetsfort resorbiert. 

Dazu kommt noch, daB, wie wir nachgewiesen haben, bei einem Uber- 
schuB (z. B. kiinstlicher Zufuhr) von Jod ein solcher in der Basedowstruma 
zuriickgehalten wird. Es kann also auch zu einer verstarkten Jodie- 
rung des vermehrten und stetsfort secernierten und resorbierten Thyreo- 
globulins kommen. (Wir méchten hier nur erwahnen, daB der Betund von 
jodfreiem Thyreoglobulin und von wenig jodhaltigem in einer solchen Driise 
nichts Widersprechendes besagt, da das Thyreoglobulin in den Zellen jodirei 
ist und wir jodfreies und jodhaltiges Thyreoglobulin in einer Driise nicht 
trennen kénnen. Es handelt sich iiberhaupt hier um recht wenig Thyreo- 
globulin, in welchem deshalb die Jodbestimmung sehr schwierig ist.) Aus 
der verminderten oder fehlenden Speicherung von Material in den Blaschen 
der Basedowstruma im Sekundarstadium darf nicht etwa auf einen ver- 
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minderten Stoffumsatz und eine verminderte Funktion geschlossen werden, 
sondern gerade auf das Gegenteil, wie wir schon 1902 hervorgehoben haben 
und worauf auch de Quervain’®® in seinen Schilddriisenarbeiten stets auf- 
merksam gemacht hat. Es ist iibrigens schon, angesichts der Capillarhyper- 
amie der Basedowstruma, eine solche Annahme nicht zu machen. Fs konnte, 
angesichts des geringen EiweiBgehalts vieler Basedowstrumen, trotz der Ver- 
mehrung der Zellen, die Frage erhoben werden, ob in der Basedowdriise der 
EiweiBumsatz nicht iiberhaupt vermindert sei? Dagegen ist zunachst einzu- 
wenden, daB® in der normalen Schilddriise, nach Entfernung des Kolloids 
sich auch sehr wenig EiweiB findet. Der héhere EiweiBgehalt beruht also 
nur auf der Speicherung desselben im Blaschenlumen. Suzuki hat ubrigens 
durch vitale Farbung nachgewiesen, daB die Ausscheidung eines Stoffes nicht 
von einer gleichzeitigen intracellularen Speicherung desselben begleitet sein 
mu. Ubrigens ist ja der GesamteiweiBumsatz beim typischen Basedow im 
Gegenteil vermehrt. 

Eine andere Frage ist jedoch die: Hat das Fehlen der.Speiche 
rung von Material in den Blaschenlumina der Basedowstruma, welche die 
Folge der raschen und vermelirten Resorption des Sekretes ist, nicht auch an 
und fiir sich eine Folge fiir den Organismus? Wir haben schon oben ausge- 
fuhrt, daB die normale Schilddriise, gerade durch die Méglichkeit, Material 
zu speichern, befahigt ist, die Abgabe des Sekrets den Bediirfnissen anzu- 
passen. Dieser Méglichkeit ist die Basedowschilddriise durch die beschleunigte 
und vermehrte Ausscheidung des Blascheninhalts beraubt. 

Bei Besserung und Heilung der Krankheit speichert die Basedowstruma 
‘das Eiweif wie eine normale Schilddriise. 

Nun kommt aber ein weiteres Moment in der Pathologie der Schilddriise 
beim Basedow hinzu, das auch pathologisch-physiologisch von wesentlicher 
Bedeutung ist. Wie wir zuerst nachgewiesen haben und worauf Ribbert neuer- 
‘dings besonders aufmerksam gemacht hat, ist, wenn die Krankheit progressiv 
ist, in einer groBen Anzahl von Basedowstrumen histologisch neben einem 
progressiven auch ein regressiver ProzeB nachzuweisen. Es ist 
zwar durchaus nicht richtig, wie Ribbert meint, daB in jedem Fall friiher 
oder spater in der Basedowstruma eine Degeneration eintritt. Wir haben viele 
Basedowstrumen untersucht, in denen nach jahrelanger Dauer der Krankheit 
keine degenerativen Veranderungen nachweislich waren. In vielen Fallen 
handelt es sich nur um Degeneration einzelner Zellen, welche atrophieren, sich 
erschépfen. Dann gibt es eine Anzahl Basedowstrumen, in denen mehr oder 
weniger ausgedehnt tiber ganze Lappchen eine Degeneration der Zellen und Kerne 
gefunden wird (s. Tafel XXIV, Fig. 2). Inallen diesen Basedowstrumen sind aber 
neben den atrophischen oder in Degeneration begriffenen Partien noch solche zu 
finden, in denen keine regressiven Veranderungen vorhanden sind. Wir méchten 
nicht unerwahnt lassen, daB Basedowfalle, deren Strumen starkere Zeichen 
von Degeneration zeigten, Infektionskrankheiten wAhrend der Basedowschen 
Krankheit durchgemacht hatten, z. B. wiederholte Anginen, Influenza, Pneu- 
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monie, Pleuritis. Die Frage, ob sie in Atiologischer Beziehung dazu stehen, 
ist wohl gerechtfertigt. Wir erinnern auch an die Falle von Heilung des 
Basedow nach Infektionskrankheiten. Uber die Funktion der degenerierten 
Strumapartien 1a8t sich nur so viel aussagen, daB die atrophischen Zellen 
jedentalls iiberhaupt keine Funktion mehr haben. Ribbert glaubt eine Dys- 
funktion annehmen zu miissen, kann aber dafiir natiirlich auch keine Beweise 
bringen, da ja iiberhaupt der Begriff Dysfunktion, so lange wir die normale 
Funktion nicht genau kennen, ein sehr problematischer Begriff ist. Jedenfalls 
spricht der Umstand, daB wir gerade in gebesserten und auch geheilten Fallen 
von Basedow solche degenerierte Lappchen neben mehr oder weniger 
normalisierten fanden, durchaus gegen eine solche Annahme. 

Endlich ist noch eine Frage zu erwahnen. Da wir in einigen bestimmten 
Basedowdriisen einen UberschuB von Jod, der nicht an Eiwei& gebunden ist, 
fanden, so kénnte an eine Resorption dieses Jods als solchen gedacht werden; 
aber gerade die Speicherung des Jods angesichts der hier nachgewiesenen 
kinstlichen Jodzufuhr spricht ganz dagegen. Ob bei vermehrten Anspriichen 
an solche Basedowdriisen eine Resorption des Jodiiberschusses  stattfinden 
kann, 1aBt sich nicht nachweisen. Angesichts aller hier wiedergegebenen Be- 
funde haben wir zur Stunde keinen Grund, in der Basedowstruma die 
Bildung und Resorption eines pathologisch giftigen Schilddriisenjods nach 
Klose oder die Vergiftung durch ein unmetabolisiertes Jod nach Marimon*® an- 
zunehmen und verzichten deshalb auf eine weitere kritische Besprechung der 
zwar sehr interessanten Jodvergiftungshypothesen Kloses und Marimons. 

Eine Frage, deren Lésung weiteren Forschungen tiberlassen werden muB, 
ist die: Inwiefern wirken andere Schilddriisenstoffe auBer dem Jodeiweib 
bei der Erzeugung der Basedowsymptome mit? Wir kennen noch das phosphor- 
haltige EiweiB der Schilddriise, welches auch im Blascheninhalt vorhanden 
ist und als solches zur Ausscheidung gelangt. Unsere Untersuchungen haben 
ergeben, daB bei Basedow auch eine vermehrte Ausscheidung von Schilddriisen- 
phosphoreiweiB stattiindet. Neuere klinische Untersuchungen und_ Stoff- 
wechselarbeiten (Kocher, Courvoisier, Lanz) machen es_ wahrscheinlich, 
daB das PhosphoreiweiB der Schilddriise, welches allein auf die Symptome 
des Schilddriisenausfalls keine Wirkung hat, die Wirkung des JodeiweiBes der 
Schilddriise giinstig beeinflu8t und unter Umstanden erhoht. Es ist also wahr- 
scheinlich, daB dasselbe auch bei Basedow nicht ganz bedeutungslos ist. Siehe 
die Arbeiten von Rogers und Tschikste, welche sich bisher allein mit der Be- 
deutung des PhosphoreiweiBes bei Basedow beschaftigt haben. Rogers erklart 
das Thyreonucleoproteid als basedowgenes Agens, Tschikste*’’ dagegen sah 
durch Injektion von SchilddriisenphosphoreiweiB deutliche Besserung des 
Basedow. So weit gehen unsere derzeitigen Kenntnisse iiber die Funktions- 
stérung der Schilddriise bei der Basedowschen Krankheit. 

Zusammenfassend geht aus denselben hervor, daB bei der 
Basedowschen Krankheit das in den Schilddriisenblaschen gespeicherte Sekret, 
von welchem in der Norm nur geringe Mengen zur Resorption gelangen, 
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resp. gebraucht werden, in groBer Quantitat resorbiert wird. Dabei ist 
jedenfalls bei Beginn der Krankheit in der Mehrzahl der Falle in dem Sekret 
bei Basedow stark jodhaltiges EiweiB® vorhanden. Es gelangt also ein besonders 
starkes, wirksames Sekret in groBer Menge in die Circulation, wahrend, wenn 
in der Norm stark wirksames Sekret vorhanden ist (z. B. bei kiinstlicher Jod- 
zufuhr, wo das SchilddriiseneiweiB starker jodhaltig wird), mehr Sekret ge- 
speichert, d. h. entsprechend kleinere Mengen zur Resorption gelangen. Als 
Folge der Resorption des gespeicherten Sekrets tritt eine ZellvergroBerung und 
-vermehrung ein. Infolge der fortdauernden vermehrten Vascularisation (siehe 
Pathogenese) findet jetzt eine fortgesetzte Resorption des gebildeten Sekrets 
statt, ohne daB dasselbe zuerst im Blaschenlumen gespeichert wird. Angesichts 
der Hyperplasie des Parenchyms und der vermehrten Vascularisation kann 
mehr Material in die Driise aufgenommen werden. Es wird also mehr Sekret 
gebildet als in der normalen Driise, die Resorption desselben findet aber kon- 
tinuierlich statt, wahrend in der Norm das Sekret langer gespeichert und 
nur bei Bediirfnis abgegeben wird und die Quantitat, welche zur Re- 
sorption gelangt, der Wirksamkeit des Sekrets und den Bediirfnissen des 
Organismus angepaBt wird. Dabei geht in vielen Fallen ein Teil der Zellen 
zu grunde und wird funktionsuntiichtig. Ist dies in ausgedehntem MaBe in 
ganzen Lappchen der Fall, so findet eine Verminderung von Sekretbildung 
statt, wodurch es zu einer Besserung der Krankheit kommen kann, aber nur 
zu einer relativen, da in dem noch funktionstiichtigen Teil der Basedowstruma 
die beschleunigte Resorption des Sekrets fortdauert. Bei der wirklichen Bes- 
serung und Heilung der Krankheit, die wir histologisch kontrollieren konnten, 
nimmt die Hypervascularisation ab oder hort auf und 
es findet wieder Speicherung von Sekret statt bis zur normalen 
Speicherung. 

Wie sollen wir nun die geschilderte Funktionsstérung der Schilddriise bei 
Basedow bezeichnen? Wie wir schon bei der pathologischen Anatomie aus- 
fuhrten, 1aBt sie sich schwer mit einem Schlagwort, das alles in sich 
schlieBt, kennzeichnen. Wir halten deshalb den langjahrigen Streit, ob wir 
es bei Basedow mit einer Hyper- oder Dysthyreose zu tun haben, fiir unniitz, 
so lange man nicht im stande ist, den Vorgang bei der einen oder anderen 
Bezeichnung genauer zu schildern. Wir haben das bisher Bekannte hier zu- 
sammengestellt und gesehen, daB wir uns daraus einigermaBen ein Bild der 
Funktionsstérung machen kénnen. Weitere Forschungen, namentlich auch 
liber die normale Funktion der Thyreoidea, werden es erméglichen, die Stérung 
bei Basedow noch genauer festzustellen. Nur ausnahmsweise (Klose, Marimon) 
wurde von den Autoren der Begriff der von ihnen supponierten Dysthyreose 
genauer prazisiert, meist hat man sich mit dem Namen begniigt, ohne damit 
einen bestimmten Begriff zu vereinigen. Gewohnlich wird unter Dysthyreose 
die Bildung eines abnormen und dadurch giftigen Schilddriisensekrets ver- 
standen, im Gegensatz zur Hyperthyreose, der Bildung eines vermehrten 
normalen Sekrets. Wir haben oben das angefiithrt, was wir dariiber wissen, 
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vor allem da Basedowschilddriisenpraparate dieselbe Wirksamkeit auf die 
Symptome des Schilddriisenausfalls haben wie Praparate von normalen Schild- 
driisen. Auch abgesehen davon, spricht alles dafiir, da® die Basedowschild- 
driise dieselben Stoffe bildet, die bei der normalen Schilddriisenfunktion ent- 
stehen. Also ware nach der obigen Fassung der Dysthyreose eine solche nicht 
vorhanden. Schon in der Norm sind Stoffe von verschiedener Wirksamkeit 
(z. B. verschieden jodiertes EiweiB) vorhanden. Die normale Driise hat aber 
die Fahigkeit, die Abgabe der Stoffe an die Circulation zu regulieren, den Be- 
diirfnissen anzupassen. Auch in der Basedowdriise sind Stoffe von verschiedener 
Wirksamkeit vorhanden (verschieden jodiertes EiweiB, besonders stark jodiertes 
EiweiB). Die Abgabe der Stoffe an die Circulation ist aber eine beschleunigte 
und eine vermehrte, ungeachtet der Starke, resp. Wirksamkeit der Produkte. 


Es geht aus dieser Zusammenfassung hervor, da8, wenn man einmal die 
Funktionsstérung der Schilddriise bei Basedow mit einem Namen bezeichnen 
will, die Bezeichnung Hyperthyreose die zutreffendste ist. Th. Kocher hat die 
Funktionsstérung als Schilddriisendiarrhée bezeichnet. 


Dieanderen Driisenmitinnerer Sekretion, die gemaB der 
anatomischen Befunde bei der Basedowschen Krankheit eine pathologische 
Funktion darbieten kénnen, sind im Kapitel pathologische Anatomie autf- 
gefiihrt worden. Es ist dort darauf aufmerksam gemacht worden, wie wichtig 
es ware zu wissen, ob diese anatomischen Veranderungen mit der Basedowschen 
Krankheit oder vor oder erst im Verlauf derselben eintreten. 


Die anatomisch-physiologischen, experimentellen und, was immer am 
wichtigsten ist, die klinischen Beobachtungen lassen beim Basedow denken an 
eine verminderte Funktion der Geschlechtsdriisen, der Epithelkérper, 
des Pankreas, der Nebennieren; an eine vermehrte Funktion der Thymus, 
der Lymphdriisen, der Milz, der Hypophyse. Aber fiir fast alle diese Driisen 
sind Beobachtungen mitgeteilt, die an eine entgegengesetzte Funk- 
tionsveranderung bei Basedow ebensogut denken lassen. Daf dies nur darauf 
beruht, daB unsere Kenntnisse tiber die Funktion dieser Driisen noch unge- 
niigende sind, kénnen wir nicht annehmen. Es kommt eben beides unter Um- 
standen bei Basedow vor. Gerade dies 1a8t sich am ehesten erklaren, wenn 
schon vor dem Basedow Veranderungen in diesen Driisen vorhanden ge- 
wesen sind. Im Kapitel pathologische Anatomie und bei der Symptomatologie 
sind die Symptome des Basedow hervorgehoben, welche durch eine Erkran- 
kung anderer endokriner Driisen als der Schilddriise hervorgerufen sein 
kénnen. Im Kapitel verschiedene Formen und Verlauf des Basedow sind diese 
Symptome nochmals alle zusammengefaBt und es sind auch die nicht zum 
typischen Basedow gehérenden, sondern ihn nur hie und da begleitenden und 
komplizierenden Erscheinungen und Krankheitsbilder, die durch Erkrankung 
anderer endokriner Driisen hervorgerufen sind, aufgezahlt. Sobald ty pische 
Basedowsymptome vorhanden sind, fehlen die charakteristischen Verande- 
rungen in der Schilddriise nie, wie wir durch die Schilddriisenoperation auch 
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zahlreicher atypischer Basedowfalle und die Untersuchung dieser Praparate 
haben feststellen konnen. 

Leider haben sich nun nicht in allen Fallen, in denen klinische Symptome 
vorhanden waren, die wir auf eine Erkrankung anderer endokriner Drusen 
zurtickfiihren, Veranderungen in den betreffenden Driisen gefunden. Es gibt 
eine nicht geringe Anzahl von typischen Basedowfallen, bei denen die Sektion 
und auch die mikroskopische Untersuchung eine Veranderung in anderen endo- 
krinen Driisen auBer der Schilddriise nicht ergab. Ferner haben wir eine groBe 
Anzahl typischer Basedowfalle, welche auch alle die Symptome darboten, die 
wir auf Erkrankung anderer Driisen zuriickfiihren, nach der bloBen Schild- 
driisenoperation vollstandig und dauernd ausheilen sehen. Selbstverstandlich 
ist damit nicht gesagt, daB in diesen Fallen Funktionsstérungen anderer 
Driisen ganz auszuschlieBen sind (auBer z. B. solche der Thymus, wenn gar 
kein. Thymusgewebe vorhanden ist), aber sie sind dann zweifellos als der 
Funktionsstérung der Schilddriise untergeordnet anzusehen. Eine Diskussion 
uber die Art solcher Funktionsstérungen, die eine anatomische Veranderung 
mit unseren jetzigen Mitteln nicht erkennen lassen, hat keinen Wert. 

Wir miissen uns beschranken anzufihren, mit welchen patho- 
logisch-physiologischen Erscheinungen die gefun- 
denen anatomischen Veranderungen itibereinstimmen 
kénnen. Leider sind aber die letzteren, wie aus dem Kapitel pathologische 
Anatomie hervorgeht, noch keineswegs klar und auch die Befunde der einzelnen 
Autoren nicht immer miteinander iibereinstimmend. Die Veranderungen an 
den lymphatischen Organen miissen hier mit denjenigen der 
endokrinen Drisen besprochen werden, da sie teilweise in enger Be- 
ziehung zu den Veranderungen in diesen stehen. 

1. Die Veranderungen an den Ovarien bei Basedow entsprechen einer 
partiellen oder totalen Atrophie und die daraus resultierende Funktionsstérung, 
die Hypofunktion, stimmt mit den klinischen Erscheinungen iiberein. Aus 
den klinischen Beobachtungen geht auch hervor, daB die Funktionsstérung der 
Ovarien bei Basedow eine sekunddre ist. Funktionsveranderungen der 
Ovarien kénnen, wie in der Pathogenese ausgefiihrt wird, den Basedow aus- 
lésen, aber nur auf dem Umwege der Schilddriise, d. h. wenn die Bedingung 
fur die Entstehung des Basedow in der Schilddriise gegeben ist (s. Patho- 
genese). Mit der Hypovarie im Zusammenhang kénnen von den Symptomen 
des Basedow, abgesehen von der Abnahme oder dem Aussetzen der Menses, 
das vermehrte Knochenwachstum und osteomalacische Erscheinungen gebracht 
werden. Durch neuere Untersuchungen ist nachgewiesen worden, daB das innere 
Sekret der Ovarien einen hemmenden Einflu® auf den Sympathicus ausiibt. 
Wenn bei Atrophie der Ovarien dieser EFinflu8 wegiallt, so kénnen Reize 
anderer Driisen den Sympathicus starker treffen, d. h. der Sympathicus besitzt 
eine vermehrte Sensibilitat. Es kénnen also durch eine bestehende Hypovarie 
bei eintretender Basedowscher Krankheit die sympathicotropen Symptome ver- 
starkt auftreten. Ein ovarogener Basedow ist dies aber des 
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halb nicht, denn er tritt nicht auf beim Zustande 
kommen der Hypovarie, sondern erst, wenn die Bedin- 
gungen fur sein Auftreten in derSchilddriise gegeben 
Sind und eine Hypersekretion der Schilddriise ein- 
rive Et. 


2. Fur die Veranderungen am Pankreas, welche allerdings bei Basedow 
nur ausnahmsweise gefunden wurden, gilt dasselbe wie fiir die Ovarien. Es. 
handelt sich um eine Hypofunktion der Langerhansschen Inseln. Allerdings 
kann die alimentare Glykosurie nicht ohneweiters auf diese Hypofunktion des 
Pankreas allein bezogen werden (s. bei Nebennieren). 


Die pathologisch-anatomischen und physiologischen Veranderungen von 
Ovarien und Pankreas lassen sich also ohneweiters als sekund are, 
hervorgerufen durch die Funktionsveranderung der Schilddriise, erklaren. 

Schwieriger ist es, die pathologische Physiologie der anderen anatomischen 
Driisenveranderungen zu geben. 


3. Bei der erst seit kurzem beschriebenen Veranderung der Neben- 
nieren wird vielfach von Atrophie gesprochen. Pettavel hat aber darauf 
auimerksam gemacht, daB atrophische Erscheinungen an den Zellen des 
Nebennierenmarkes nicht zu finden sind und daB deshalb, weil eine Ver- 
minderung des Gewichtes der Nebennieren und eine verminderte Parenchym- 
menge des Marks vorhanden ist, von einer Hypoplasie und nicht 
Atrophie gesprochen werden mu. Die Markzellen zeigen eine verminderte 
Chromfarbung, es finden sich aber daneben groBe Zellen, wie man sie bei 
Markhyperplasie findet, also eine partielle cellulare Hypertrophie (Pettavel). 
Dieselbe Hypoplasie der Nebennieren, aber ohne cellulare Hypertrophie, finden 
wir bei Status lymphaticus und thymolymphaticus. In einem geheilten Falle 
von Basedow fand sich die Hypoplasie der Nebennieren ebenfalls, die partielle 
cellulare Hypertrophie fehlte. Als Folge der Hypoplasie des Nebennierenmarks 
wird von den meisten Autoren eine Hypofunktion angenommen, eine solche ist 
allerdings bisher nicht sicher bewiesen. Bei Basedow finden wir vor allem eine 
oft exquisite Adrenalinempfindlichkeit und haufig eine Adrenalinglykosurie. 
Selten findet sich allerdings auch nicht nur eine Adrenalinvertraglichkeit, 
sondern eine gewisse Besserung durch Adrenalin oder Paraganglin. Der 
Beweis eines vermehrten Adrenalingehalts des Basedowblutes konnte bisher 
nicht mit Sicherheit erbracht werden. Ebenso auch nicht der Beweis fir eine 
verminderte Adrenalinmenge. Von Asfer ist zuerst darauf hingewiesen 
worden, daB es sich sehr wahrscheinlich nur um eine vermehrte Sensibilisierung 
des Sympathicus fiir Adrenalin handle, welche durch die Hypersekretion der 
Schilddriise hervorgerufen sei. Rautmann nimmt an, daB diese Sensibilisierung 
und also auch die Adrenalinempfindlichkeit um so starker sei, je weniger 
hypoplastisch das Nebennierenmark und je starker die Hypersekretion der 
Schilddriise sei. Auch die Adrenalinglykosurie spricht natiirlich nicht ohne- 
weiters fiir eine Hyperfunktion des Nebennierenmarks. Es hat sich bei den 
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-allerdings nur sparlichen Fallen, welche klinisch und post mortem genau 
untersucht worden sind, gezeigt, daB der Grad der Adrenalinempfindlichkeit 
-der Basedowkranken nicht mit dem Zustand des Nebennierenmarks zusammen- 
hangt. Es gibt leichte Falle, also mit leichterem Hyperthyreoidismus, ohne 
Nebennierenveranderung, ohne besondere Empfindlichkeit fiir Adrenalin, und 
“Schwere Falle, also mit schwerem Hyperthyreoidismus, mit stark hypoplastischem 
Nebennierenmark, mit und ohne starke Adrenalinempfindlichkeit. Auch der 
Nachweis der Abhangigkeit der Adrenalinglykosurie, der Pigmentierungen, 
Veranderungen des Blutdrucks, Herzschwachen, des Hervor- oder Zuriick- 
‘tretens sympathicotroper Symptome etc. vom Zustand des Nebennierenmarks 
-konnte bisher nicht erbracht werden. Es miissen unbedingt mehr genaue Unter- 
suchungen abgewartet werden, um iiber die pathologische Physiologie der 
Nebennieren bei Basedow urteilen zu kénnen. So viel darf wohl gesagt werden, 
daB die Falle mit Nebennierenmarkhypoplasie meist schwere Falle sind. Jedoch 
ist auch das nicht immer der Fall. Auffallig sind zwei Tatsachen: einmal, dai 
Basedow sich nur sehr selten mit Addison kombiniert, 2. daB Symptome von 
Nebenniereninsuffizienz v or dem Basedow fast niemals eruierbar sind, 3. daB 
‘die Symptome, die wir beim Basedow auf Nebenniereninsuffizienz zurtickzu- 
fuhren geneigt sind, nach der Schilddriisenoperation mit den itbrigen Basedow- 
symptomen heilen, sogar trotz Bestehenbleibens der Nebennierenmarkhypo- 
plasie (Fall Pettavels). Von einem direkten pathogenen Einflu8 der Neben- 
nierenmarkhypoplasie auf die Basedowsche Krankheit kann nicht die Rede 
‘sein, ein aggravierender ist ohneweiters anzunehmen. Vorlaufig miissen wir an- 
nehmen, da8B da, wo sie vorhanden sind, die anatomischen Veradnderungen der 
Nebennieren schon v or dem Auftreten des Basedow bestanden haben, daB aber 
bei Ausbruch der Krankheit vorher latente Erscheinungen von Funktions- 
‘storungen der Nebennieren manifest werden. Uber die Beziehung der Neben- 
nierenveranderung zu Thymus und lymphatischem System s. u. 

4. Die anatomischen Veranderungen an H ypophyse,Epiphyseund 
Epithelkérpern sind bisher so selten gefunden worden, daf Schliisse, 
‘die wir daraus auf ihre pathologische Physiologie bei Basedow ziehen, noch 
Tein hypothetisch sind. 

5. Thymus und lymphatische Organe. Betrefis der anato- 
‘mischen Veranderungen der Th ymus bei Basedow besteht auch noch keine 
Ubereinstimmung der Autoren. Eine Veranderung ist keineswegs in allen 
Basedowfallen vorhanden. Fiir eine groBe Anzahl der Basedowfalle mit Thymus 
ist anzunehmen, daB schon vor dem Ausbruch der Krankheit eine Thymus- 
shyperplasie vorhanden war. Fiir einen Teil dieser Falle ist anzunehmen, daB 
‘mit der Basedowschen Krankheit eine Zunahme der Hyperplasie stattfindet. 
Es handelt sich also in ungefahr der Halfte aller Basedowfalle um eine Ver- 
mehrung von Thymusparenchym, sowohl wenn solches, dem Alter entsprechend, 
in normaler als auch in vermehrter Menge vorhanden war. In ungefahr der 
Halfte aller Basedowfalle ist entweder kein oder, dem Alter entsprechend, eine 
werminderte oder normale Menge Thymusparenchym vorhanden. 


Tafel XXIV. 
Zu: Kocher, Morbus Basedowit. 


Schnitt aus einer diffusen Basedowstruma mit wenig vergrdBerten 

Blaschen und nur stellenweise vorhandener Zellwucherung und 

-hypertrophie mit ziemlich starker Verfliissigung des reichlich 

vorhandenen Kolloids, Bilder, wie wir sie haufig ganz gleich in 

noddsen Strumen bei Basedow sehen (s. Pathologische Anatomie 
Nr. 3). 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 2. 


Schnitt aus einer diffusen Basedowstruma. Atrophisches Lapp- 

chen: kleine Blaschen, Blaschen- und Zellgrenzen nicht tiberall 

scharf, starke degenerative Erscheinungen an Zellen und Kernen, 

sehr wenig fltissiger Bizehcoidnalt (s. Pathologische Anatomie 
r. 4). 


Ausgedehnte Lymphocyteninfiltration und ausgesprochene Lymph- 
follikel in einem Lappchen einer diffusen Basedowstruma. 


Verlag von Urban & Schwarzenberg in Berlin u. Wien. 


Schnitt aus einer hypertrophischen Thymus bei Basedow. Ver- 
mehrung aller normalen Elemente. 
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Da wir uber die normale Physiologie der Thymus noch keineswegs orientiert 
sind, ja nicht einmal sicher iiber die Natur der verschiedenen Thymuszellen, da 
ferner bisher durch normale Thymussubstanz oder -extrakt keine konstante, 
specifische Einwirkung auf den Organismus hat nachgewiesen werden kénnen 
(Fischl***), so diirfte es verfritht sein oder doch rein hypothetischen Wert haben, 
die pathologische Physiologie der Thymus bei Basedow zu besprechen. 

Histologisch gehen die Ansichten der Autoren auseinander, wir haben 
bei der pathologischen Anatomie vier Formen von sog. Thymushyperplasie auf- 
getuhrt, die alle bei Basedow gefunden wurden, aber wir haben deutlich hervor- 
gehoben, da8 die Mehrzahl der Untersucher, welche das Klinische neben dem 
Anatomischen genau beriicksichtigt haben, festgestellt hat, daB jedenfalls weit 
uberwiegend der infantile Typus der Thymushyperplasie gefunden wird. Raut- 
mann schlieBt aus seinen drei Fallen, daB je schwerer der Basedow, desto in- 

-fantiler der Typus der Thymushyperplasie. Hammar und Klose finden zwar 
gewisse Unterschiede gegeniiber der infantilen Thymus (s. 0.). 

Wir wollen uns damit begniigen, heute festzustellen, daB gema8 den 
bis jetzt vorliegenden Untersuchungsresultaten in den Fallen von Basedow, 
bei denen eine Thymushyperplasie vorhanden ist, meist nachgewiesen 
wurde, daB das Gewebe anatomisch denjenigen Bau zeigt, den es zu 
einer Zeit starkerer Funktion, d. h. im kindlichen Alter darbietet. Wir wiirden 
also heute am ehesten an eine vermehrte Thymusfunktion denken, umsomehr, 
als die genauen klinischen Untersuchungen, verglichen mit den anatomischen, 
es wahrscheinlich machen, daB mit der Basedowschen Krankheit eine Hyper- 
plasie der Thymus eintreten kann und daB sie mit Heilung der Krankheit 
zurickgehen kann. Wir sagen ,,kann“, weil dies offenbar nicht immer der 
Fall ist, denn es gibt auch Falle von Basedow, welche vor Eintreten der 
Krankheit und nach Heilung derselben eine Thymushyperplasie haben. 

Zu den letzteren Fallen gehoren diejenigen, welche mit Status lymphaticus 
kombiniert sind. Die Thymus hat eine spezielle Beziehung zum sog. Status 
lymphaticus, mar spricht von Status thymolymphaticus. 
Derselbe kommt in bestimmten Familien und auch Gegenden haufiger vor 
als in anderen. Im Kapitel pathologische Anatomie haben wir gesehen, daB eine 
Hyperplasie der Lymphdriisen, der Milz und der iibrigen lymphatischen 
Organe beim Basedow ziemlich haufig ist. In der Mehrzahl der Falle handelt 
es sich aber nur um einen sog. partiellen Status lymphaticus, d. h. es sind 
nur bestimmte Lymphdriisengruppen vergroBert. Dieser partielle Status lym- 
phaticus ist direkt von der Funktionsveranderung der Schilddriise beim 
Basedow abhangig und steht in Beziehung zur Blutlymphocytose, er ist also 
sekunddar. Inwiefern auch die Veranderungen der iibrigen Lymphdriisen, 
der Milz und anderer lymphatischer Organe, auch heterotope Schwellungen 
lymphatischen Gewebes auf die Funktionsstérung der Schilddriise zuriickzu- 
fiihren sind, 1aBt sich heute noch nicht sagen. Eine solche Méglichkeit besteht 
jedenfalls zu Recht (Rautmann). Ebenso miissen weitere Untersuchungen ab- 
gewartet werden, um festzustellen, ob nicht auch eine Thymushyperplasie als 
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funktionelle Erkrankung einer epithelialen Driise eine ahnliche Veranderung 
in den lymphatischen Organen erzeugen kann, welche ebenfalls in Beziehung 
zu Blutveranderungen stehen wiirde. So wiirden sich bestimmte Formen des 
Status lymphaticus abgrenzen lassen. Es bliebe dann nur der Status lympha- 
ticus brig ohne Schilddriisen und Thymushyperplasie, der schon congenital 
vorhanden ist und mit dem sog. Status hypoplasticus kombiniert ist. Selbst- 
verstandlich ist ja die Frage noch offen, ob die Thymus nicht doch teilweise 
ein lymphatisches Organ ist und also auch als solches an den Erkrankungen 
dieser Organe teilnimmt. Eine groBe Thymus wurde ja auch schon beim 
Status lymphaticus mit Status hypoplasticus gefunden. Jedenfalls 1aBt sich die 
pathologische Physiologie des Status lymphaticus, thymolymphaticus und 
thymicus beim Erwachsenen heute noch nicht gesondert abgrenzen. Da die 
Thymus von vielen Autoren als rein innersekretorisches Organ angesehen wird, 
sucht man sie in der Pathologie von den lymphatischen Organen immer mehr 
abzutrennen. Oh dies der richtige Weg zu ihrer weiteren Erforschung ist, muB 
dahingestellt bleiben. Klinisch fiihren wir auf den Status thymolymphaticus 
(aber es kommt auch bei thymicus und lymphaticus allein vor) den plétzlichen 
Tod auf nicht tédliche Veranlassung hin zuriick. Theodor Kocher’ hat 1906 
als erster darauf aufmerksam gemacht, daB die plétzlichen Todesfalle nach 
Operationen bei Basedow in Beziehung gebracht werden kénnten mit dem 
Status thymolymphaticus bei Basedow. Selten handelt es sich wohl beim Er- 
wachsenen um einen mechanischen Thymustod, wie Crofti!®* ihn nach einer 
Hemistrumektomie bei Basedow, in Form der Erstickung durch Kompression 
der Trachea durch die hyperplastische Thymus beobachtete. Ob die anderen 
Falle plétzlichen Todes bei Basedow aut Veranderungen der lymphatischen 
Organe und der Thymus zurtickgefiihrt werden kénnen, ist zurzeit noch mehr 
als fraglich, da noch zu wenig genaue Untersuchungen gemacht sind. An- 
fihren méchten wir, daB wir iiber einen solchen Todesfall verfiigen, bei dem 
bei der Sektion gar kein Thymusgewebe zu finden war und nur partieller 
Status lymphaticus. Uber die physiologische Rolle des lymphatischen Systems 
im Organismus wissen wir noch nichts Bestimmtes, eine gewisse toxische Wir- 
kung auf den Organismus ist bei hyperplastischem, lymphatischem System an- 
zunehmen (Paltauf, Escherich), als Ausdruck desselben findet man gewisse 
Herzveranderungen und Verfettung an Leber und Nieren. Abgesehen von ihrer 
Inkonstanz ist ihre Specifitat nicht nachgewiesen. Fine Specifische Wirkung 
von Extrakten aus hyperplastischen, lymphatischen Organen (wir haben selbst 
solche beniitzt) auf den Organismus ist bisher nicht nachgewiesen worden. Was 
die Wirkung hyperplastischer Thymus, abgesehen von ihrem lymphatischen 
Anteil, betrifft, so ist auch hier etwas Sicheres nicht bekannt. Wir kennen zur 
Stunde durchaus keine konstante specifische Einwirkung von normaler Thymus- 
substanz oder Extrakt (Fischl). Es steht dies zunachst noch gewaltig im 
ee zu derjenigen der Schilddriise. Wir verweisen auch auf die meist 
i anglose, Ofters gute, nur ganz selten_schlechte Wirkung enteraler Verab- 

gung von Thymus bei Basedow (hieriiber s. noch bei Therapie). Es mu8 
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hier erwahnt werden, daB alle die Basedowsymptome, die auf die Thymus- 
hyperplasie zuriickgefiihrt werden, sich auch ohne eine solche erklaren lassen 
und sich auch tatsachlich ohne eine solche finden. Auf der anderen Seite sprechen 
die Experimente von Bayer'*, Bircher', Crotti, Capelle, Klose und Hart 
datir, daB die post mortem entnommene hyperplastische Basedowthymus toxische 
Erscheinungen namentlich auf das Herz hervorrufen kann. In dem Falle von 
Bayer, wo die Thymus genauer untersucht wurde, handelte es sich um eine 
pathologische Thymus, d. h. nicht um eine infantile Hyperplasie. Uber die Be- 
ziehung bestimmter Basedowsymptome zur Thymus siehe in den Kapiteln: 
,Symptomatologie“, ,,Verschiedene Formen der Krankheit und ,,Therapie“. 

So schén auch die ganze schematische Konstruktion der Thymusphysiologie 
und -pathologie genau nach der Schilddriisenphysiologie und -pathologie ist, 
so bedeutet sie nur da einen Fortschritt, wo wir es mit specifischen Funden 
und nicht mit Theorien und Hypothesen zu tun haben. 

Endlich ist auch hier noch zu erwahnen, daB die Thymus noch zu anderen 
endokrinen Driisen in enger Beziehung steht, die wir auch bei Basedow hie 
und da verandert finden. 

Auf die Geschlechtsdriisen scheint die Thymus im gleichen Sinne zu wirken, 
wie die Thyreoidea, auf das Pankreas entgegengesetzt. Am interessantesten 
sind die Beziehungen zu den Nebennieren, die wir bei der pathologischen 
Anatomie erwahnt haben. Status lymphaticus geht sehr hautig mit Nebennieren- 
markatrophie einher, ebenso Status thymolymphaticus und Status thymicus, 
auch ohne Basedow. Bei Basedow wurde Nebennierenmarkhypoplasie auch 
ohne Thymus und ohne Status lymphaticus gefunden, ebenso mit Status lym- 
phaticus und thymicus allein und mit Status thymolymphaticus. Jedoch ist 
bisher kein autoptischer Fall von Basedow mit Thymushyperplasie ohne 
Nebennierenmarkhypoplasie gefunden worden. Es wiirde daraus auf eine engere 
Beziehung der Nebennierenveranderung zur Thymushyperplasie zu schlieBen 
sein, u. zw. in der Weise, daB eine Hypoplasie der Nebennieren, welche 
wir als congenital betrachten miissen, eine persistierende Hyperplasie der 
Thymus zur Folge hat. Zu erwahnen ist, daB Pettavel bei starkem Status. 
lymphaticus und starker Thymushyperplasie bei Basedow die partielle cellu- 
lare Hypertrophie im hypoplastischen Nebennierenmark vermiBte. Wie schon 
oben bei der Besprechung der Nebennierenveranderung gesagt wurde, er- 
lauben uns alle diese Befunde keine Beurteilung der genaueren pathologisch- 
physiologischen Beziehungen der kombinierten Driisenerkrankungen bei Ba- 
sedow. Als disponierend zur Basedowschen Krankheit kénnen wir sie insofern 
ansehen, als die Basedowsche Krankheit bei ihrem Bestehen in friiherem Alter 
auftritt, als aggravierend insofern, als vorher latente Erscheinungen von Funk- 
tionsst6rung dieser Driisen manifest werden. 


Atiologie und Pathogenese. 
Auf alle Theorien, die seit der ersten Beschreibung der Basedowschen 


Krankheit iiber Atiologie und Pathogenese derselben aufgestellt wurden, soll 
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hier nicht eingegangen werden, da sie in das Kapitel der Geschichte des Morbus 
Basedowii gehéren. Heute sind alle Vertreter der medizinischen Wissenschait 
mit nur vereinzelten Ausnahmen Anhanger einer Theorie: Die Basedowsche 
Krankheit beruht auf einer funktionellen Erkrankung der Schilddriise, wobei 
auch Funktionsstérungen anderer Driisen mitwirken. Die letzteren sind meist 
sekundar, in einem Teil der Falle ist gleichzeitig mit der Schilddriise die 
Thymus erkrankt, was die Krankheit erschwert und kompliziert, in vielen Fallen 
sind schon vor dem Basedow Erkrankungen endokriner Driisen (Nebennieren, 
Thymus und auch Schilddriise) vorhanden, welche den Ausbruch der Krank- 
heit begiinstigen und das Krankheitsbild erschweren oder modifizieren. 

Die Ursachen der Basedowschen Krankheit konnen in zwei Hauptkatego- 
rien eingeteilt werden. Sie lésen durch ihre Einwirkung auf die Schilddriise die 
Krankheit aus. 

Die erste Kategorie der Ursachen wirkt auf dem Nervenwege auf die 
Schilddriise: ne ur o gene Ursachen. 

Die zweite Kategorie der Ursachen wirkt auf dem Blutwege auf die 
Schilddriise: to xis che Ursachen. 


1. Neurogene Ursachen. 

Sie konnen durch zwei verschiedene Nervensysteme auf die Schilddriise ein- 
wirken: 1. durch die GefaBnerven, 2. durch die sekretorischen Nerven. Beide 
sind mit speziellen Farbungsmethoden im Parenchym der Schilddriise nach- 
weislich. Die ersteren umspinnen in Form von Plexus die Capillaren, die zweiten 
die Driisenblaschen, wo sie mit den Epithelzellen in direkter Beruhrung stehen 
(vgl. die normale Anatomie der Schilddriise und die physiologischen Unter- 
Suchungen iiber die Innervation der Schilddriise von Asher und Ossokin). 

Die neurogenen Ursachen wirken entweder plotzlich oder langsam, 
entweder einmalig oder wiederholt. Plétzliche psychische Traumen, wie Schmerz, 
Leid, Schreck, Zorn, Angst, groBe Freude, geschlechtliche Aufregung, Exzesse 
in Baccho et Venere, sind haufige auslésende Ursachen. Fin eigentliches Trauma 
ist nicht so selten auslésende Ursache der Krankheit, jedoch ist nicht das 
Trauma als solches, sondern die damit verbundene Einwirkung aufs Nerven- 
system (Schmerz, Schreck etc.) die auslésende Ursache. Langsam einwirkende 
neurogene Ursachen sind andauerndes, zunehmendes Leid, z. B. bei Erkran- 
kung und Tod von Familienmitgliedern, Freunden etc., Auflésung von Ver- 
lobungen, Streit in der Ehe und Familie, Scheidungen, MiBerfolg im Beruf, 
Ungliick in wirtschaftlicher und geschaftlicher Beziehung, iiberhaupt alles, 
was Erregung auf dem Gebietdes Affe ktlebens bedeutet. Die neueren 
Anschauungen, welche auf Veranderungen am Nervensystem unter dem Fin- 
fluB der Schilddriise basieren, nehmen innersekretorische Vorgange auch im 
Bereich der nervésen Centralorgane an. Fin Normaltonus der Grofhirn- 
partien, welche dem Affektleben vorstehen, wiirde durch das innere Sekret der 
Schilddriise erhalten. Umgekehrt miissen Erregungen des Affektlebens aut die 
Schilddriise einwirken: 1. durch die GefaBnerven als vermehrte Blut- 
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fullung und 2. durch die sekretorischen Nerven durch direkte Beein- 
flussung der Sekretion. Wie schon vielfach hervorgehoben wurde und worauf 
Minzer und Crile neuerdings wieder aufmerksam machen, gleicht die Aus- 
drucksform einzelner Erregungen des Affektlebens sehr dem Symptomen- 
komplex des Basedow. In der Norm stellt sich der Tonus wieder ein, unter 
gewissen Bedingungen aber (s. u.) kommt es zu einer dauernden Stérung der 
Schilddriisenfunktion. Ob wir es bei diesen Einfliissen mit chemischen 
Vorgangen zu tun haben, ist die Frage. Nahegelegt ist dies bei einer weiteren 
Art von Ursachen der Basedowschen Krankheit: Es sind dies kérperliche 
und geistige Uberanstrengungen, welche ebenfalls akut oder 
chronisch, einmalig oder wiederholt einwirken. Hier konnte man an Ermiidungs- 
stoffe denken, die auf dem Wege der sekretorischen Nerven, eventuell 
aber auch auf dem Blutwege als Toxine auf die Schilddriise einwirken. 
Dies fiihrt uns zur zweiten Kategorie der Ursachen des Basedow. 


2. Toxische Ursachen. 

Dieselben konnen wir in zwei Arten einteilen: a) Toxine, welche als 
solche toxisch wirken und quasi erst sekundar die Schilddriise zur 
Funktionsvermehrung bringen, und 6) chemische Stoffe, welche auf 
Grund ihrer Affinitat zur Schilddriise nur durch resp. in der Drise 
zu Toxinen werden. 

A. Bakteriotoxine. 

Fir die Kategorie A kennen wir am besten den Einflu8 der Toxine 
von Erregern akuter Infektionskrankheiten (Rheumatismus, In- 
fluenza, Angina, Scharlach, Masern, Diphtherie, Typhus, Pneumonie, Pleu- 
ritis). Die hierdurch in der Schilddriise auf dem Blutwege gesetzten Verande- 
rungen sind uns durch den Vergleich der Arbeiten de Quervains und seiner 
Schiiler mit unseren histologischen Schilddriisenuntersuchungen bei Basedow 
genau bekannt. Von Entziindung (Thyreoiditis) kénnen wir nur selten sprechen. 
Solche Falle sind zwar sicher bekannt und mehrfach publiziert (Apelt, Ofler, 
de Quervain, Caro, Dunger, Pletner, Gali Breuer). Meist handelt es sich nur 
um eine Reizung des Schilddriisengewebes infolge der Infektion oder Intoxikation, 
welche voriibergehend ist und welche mit einer vermehrten Resorption von 
Sekret einhergeht und deshalb wohl in der Mehrzahl der Falle als niitzlich 
oder notwendig aufzufassen ist. Fiir die Entstehung einer Basedov- 
schen Krankheit infolge der Infektion oder Intoxikation 
miissen aber bestimmte Bedingungen, d. h. eine Dispo- 
sitioninder Schilddriiseselbst vorhanden sein (s. u.). 

Auch chronische Entziindungen, wie Tuberkulose, Lues, chronische Ne- 
phritis, konnen Ursache der Basedowschen Krankheit sein. Es mu8 zwar, ent- 
gegen neueren Angaben, hervorgehoben werden, daB Tuberkulose sehr 
selten die Ursache einer Basedowschen Erkrankung ist, ja, daB typischer Ba- 
sedow bei Phthisikern selten vorkommt. Hingegen ist es richtig, daB auch das 
Tuberkeltoxin einen Reiz auf die Schilddriise ausiibt. Histologisch findet man 
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in der Schilddriise bei Tuberkulosen auffallig haufig Sklerosierung, also einiger- 
maBen das Gegenteil von Basedowveranderungen (Rogers und Garnier, de 
Quervain, Costa, Kehl, Sarbach, Kashiwamura). Kehl, welcher speziell auf 
Basedowveranderungen gefahndet hat, fand in 50 Schilddriisen Tuberkuléser 
keine solchen. Nichtsdestoweniger ist klinisch von mehreren Autoren, 
namentlich Hollos, Brandenstein, Bandelier, Roepke und Hufnagel nachge- 
wiesen worden, daB mit dem Auftreten schwerer tuberkuléser Manifestationen 
hie und da direkt eine Schwellung der Schilddriise zu beobachten ist und daB 
relativ haufig im ersten und zweiten Stadium der Lungentuberkulose leichte 
Basedowsymptome zu finden sind. Diese sind aber voriibergehend und ver- 
schwinden sowohl bei Heilung als bei Verschlimmerung der Tuberkulose wieder. 
Wir sehen hier eine gute Ubereinstimmung zwischen Klinik und pathologischer 
Anatomie. Wenn man nicht sehr bald nach Einsetzen der tuberkulésen Manife- 
Stationen die Schilddriise untersuchen kann, so findet man uberhaupt keine 
Veranderungen in derselben (allerdings gibt KeAl als auffallig an, daB nicht alle 
Teile der Driise sich in demselben Sekretionszustand befinden), spater findet man 
Sklerose. Klinisch handelt es sich um einen leichten Grad von Thyreoidismus 
in den ersten Stadien der Erkrankung, wahrend welcher sicher auch leichte 
histologische Basedowveranderungen zu finden waren; zur Zeit, wo unter- 
sucht wird, ist schon Sklerosierung eingetreten, die Basedowsymptome sind ab- 
geklungen. Hier handelt es sich nicht um einen progressiven ProzeB in der 
Schilddriise und deshalb auch nicht um eine typische Basedowsche Erkran- 
kung (s. hieriiber auch im Kapitel »Verlauf und atypische Formen“ der Krank- 
heit). Es gibt aber, jedoch selten er, Basedowfalle, bei denen sich wirklich 
eine typische Krankheit an das Auftreten tuberkuldser Manifestationen an- 
schlieBt, resp. bei Tuberkulose vorkommt, es gibt auch seltene solche Falle, bei 
denen in der Schilddriise bei Basedow neben Basedowveranderungen direkt 
Tuberkel nachgewiesen wurden (Ruppanner, Simmonds, Ohler, Hedinger, 
v. Werdt, Hufnagel, Grober, Castaigne und Gilbert, Klose, Uemura). Selbst- 
verstandlich ist, wie Kehl auch sagt, ein rein zufalliges Zusammentreffen von 
Basedow und Tuberkulose schwer auszuschlieBen. Eine Einwirkung des Tuber- 
kulosetoxins auf die Schilddriise ist sicherlich vorhanden. Zum Zustande- 
kommen eines Basedow braucht es aber bestimmter Be 
dingungen in der Schilddrise (s. u.). Selbstverstandlich hat das 
tuberkulése Gewebe in der Schilddriise mit dem Basedow selbst nichts zu tun. 
. Fir die Lues ist es moglich, daB ahnliche Verhaltnisse bestehen wie 
fiir die Tuberkulose, Sie sind histologisch und klinisch weniger bekannt. Ein 
Auftreten einer Basedowschen Krankheit im Anschlu8 an eine luetische In- 
eee ist selten (Engel-Reimer). Basedow bei Luetikern ist allerdings nicht 
Rakes eae wurden dieselben histologischen Veradnderungen ge- 
a eee Hee a eee Moment fiir das Vorkommen von 
ion Te a - 5 so haufige und Starke Behandlung derselben mit 
Sea n Base ow, welche im AnschluB an Infektionskrankheiten 

enen, gens auch an die Méglichkeit einer Jodbehandlung zu denken. 
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flaufig jedenfalls haben wir es in diesen Fallen mit einer doppelten Basedow- 
ursache: Infektionskrankheit und Jodbehandlung, zu tun. 


B. Chemische Toxine. 


Fur die Kategorie B kennen wir den kausalen Einflu8 von Jod 
und Schilddriisenpraparaten. Die Entstehung einer Basedowschen 
Krankheit durch den Gebrauch von Schilddriisenpraparaten ist seit dem Be- 
ginn der Organotherapie eine bekannte Tatsache und eine der Hauptstiitzen 
der Auffassung der Krankheit als Hyperthyreose. Die Falle von Thyreoidin- 
basedow sind dank dieser Erkenntnis allmahlich seltener geworden. Leider ist 
es nicht so mit dem Jodbasedow. Theodor Kocher hat denselben als eigene 
schon umschriebene Form der Basedowschen Krankheit 1910 beschrieben und 
mit sicheren Belegen als Ursache desselben eine durch Jodtherapie bestehender 
diffuser und knotiger Strumen hervorgerufene Schilddriisendiarrhée erklart, 
d. h. eine plotzliche vermehrte Resorption des stark jodhaltigen gespeicherten 
Blascheninhalts der Strumen. Aber die atiologische Rolle des Jods fiir den 
Basedow geht weit iiber diese als Jodbasedow zu bezeichnende Form 
der Krankheit hinaus. Wie aus der pathologischen Anatomie und Physiologie 
hervorgeht, ist in der Speicherung von Jod in der Schilddriise oder Struma 
und seiner raschen und vermehrten Bindung an Thyreoglobulin eine Dis- 
position, resp. eine Bedinguneg fir die Basedowsche Krankheit ge- 
geben. Jod hat auf die Schilddriise eine verschiedene Einwirkung. Es ware 
ein groBer Irrtum, zu glauben, daB bei schadlicher Wirkung des Jods immer 
sofort der Jodbasedow eintritt. Es ist sogar haufiger, daB® derselbe erst nach, 
oft lange nach der Jodbehandlung eintritt, auf eine oft nicht beachtete G e- 
legenheitsursache hin. In solchen Fallen wird oft vom Patienten 
und vom Arzte an die atiologische Bedeutung der friiheren Jodbehandlung 
gar nicht gedacht. Dies noch umsomehr, als ja solche schadliche Jod- 
behandlungen nicht etwa nur bei einer Struma gemacht werden. Es 1laBt 
sich heutzutage kaum iibersehen, wie ausgedehnt die Verwertung des Jods 
in der Medizin ist. Wir verfiigen iiber zwei Falle, wo nach langerer Jod- 
behandlung von Wunden typischer Vollbasedow unter unseren Augen im 
Spital aufgetreten ist, bis zur und mit der typischen Blutveranderung. Wir 
verfiigen auch iiber mehrere Falle von typischem Vollbasedow, die nach 
Jodanstrichen fiir Pleuritis, nach Jodbehandlung fiir Arteriosklerose, 
Lues etc. entstanden sind. Denken wir ferner an die Jodpinselungen, z. B. 
bei Angina, an die Jodbehandlungen in der Gynakologie, endlich an die 
jetzt so verbreitete Grossichsche Joddesinfektion, an die Jodbehandlung der 
Wunden im Kriege. Da findet sich Gelegenheit genug zur Aufnahme von Jod 
in die Schilddriise. Es bedarf unter diesen Vorbedingungen oft geringer Ur- 
sachen zum Ausbruch der Krankheit. Es bedarf auch unter diesen Umstanden 
nur einer ganz geringenerneuten Jodtherapie, um die Krankheit zum 
Ausbruch zu bringen. Wir und alle Autoren, die sich mit diesem Thema be- 
schaftigt haben (Rilliet, Brener, Pineles), verfiigen itber Beobachtungen prak- 
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tischer Arzte, die nach Einnahme von einigen Grammen Jodkali in kleinen 
Dosen, auf mehrere Wochen verteilt, Basedow auftreten sahen. Es gehért 
hierhin sehr wahrscheinlich auch ein grofer Teil der Falle von Basedow, 
bei denen Lues vorhanden ist, ferner auch die Falle von Kombination von Struma 
maligna mit Basedow, die alle auch Jodbehandlungen durchgemacht haben. 

Es bleibt uns noch iibrig, eine Anzahl von Umstanden zu erwahnen, 
die oft als Ursachen der Basedowschen Krankheit angegeben werden, die 
aber héchstens als Gelegenheitsursachen bezeichnet werden kénnen, wobei 
die eigentliche Ursache nicht erkannt wurde oder die Schilddriise sich in einer 
ganz besonders den Krankheitsausbruch begiinstigenden Verfassung befindet. 
Wir nennen hier den Ausbruch einer Basedowschen Krankheit nach Massage 
eines Kropfes (Brieger, Kocher), nach Rontgenbestrahlung eines Kropfes 
(Kienbéck, Chvostek, Schmidt), nach Operation eines gewohnlichen Kropfes 
(Réser, Kocher), nach Operationen uberhaupt (speziell gynakologischen). 
Diese Falle sind ursachlich bei genauer Nachforschung wohl stets auch der 
einen oder anderen Hauptkategorie von Ursachen zuzuweisen. Dasselbe gilt 
auch fiir noch weitere Momente, die hie und da als Ursachen des Basedow 
genannt werden. 

Alte die genannten Ursachen kénnen die Krankheit auslésen, indem sie 
eine vermehrte Resorption von Schilddriisensekret erzeugen (durch Hyperamie, 
Reizung der sekretorischen Nerven, chemische oder toxische Reize). Aber, wie 
wir gesehen haben, entsteht nicht jedesmal und nicht bei allen Individuen, die 
Sie betreffen, ein Basedow, sondern nur unter besonderen Umstanden. Es ist 
also bei der Basedowschen Krankheit wie bei der Mehrzahl anderer Krank- 
heiten: es bedarf nicht nur einer Ursache, sondern auch einer Bedin- 
gung (konditionelle Auffassung der Krankheiten, Hansemann, Sahli Sur 
eigentlichen Entstehung der Krankheit. Die Bedingung ist meist im mensch- 
lichen Organismus selbst gelegen, so bei der Basedowschen Krankheit inder 
Schilddriise. Jedoch ware es ganz falsch zu glauben, daB jedeSchild- 
driise an und fiir sich die Bedingung fiir die Wirksamkeit der Basedow- 
ursache abgabe. Wenn keine Schilddriise vorhanden ist, so entsteht kein 
Basedow. Man kann z. B. athyreotische Menschen und Tiere noch so lange 
mit Jod behandeln, es entsteht wohl eine Jodvergiftung, aber niemals Basedow. 
Aber auch wenn eine Schilddriise vorhanden ist, gelingt es experimentell keines- 
wegs immer, durch Jod einen Basedow hervorzurufen, ebensowenig klinisch. 
Wohin wiirden sonst die bei den Arzten so iiberaus beliebten Jodbehandlungen 
bei allen méglichen Erkrankungen fiihren ? 

Welches sind nun die Umstande, welche die Schilddriise fiir die Basedow- 
sche Krankheit disponieren, d. h. in welchen Fallen ist in der Schilddriise 
die Bedingung gegeben, daB durch die genannten Ursachen eine Basedowsche 
Krankheit entsteht? 

1. Wenn zur Zeit der Einwirkung der auslésenden Ursachen eine besonders 


reichliche Speicherung von Jod, d. h. besonders stark jodhaltiges Eiwei8 in 
der Schilddriise vorhanden ist; 
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2. ist die Schilddriise zu Basedow disponiert in der Zeit ihrer vermehrten 
Tatigkeit, wo die Driise vergréBert und starker vascularisiert 
ist (zugleich ist eine solche Driise auch befahigt, mehr Jod aufzunehmen), 
z. B. in der Pubertat, Graviditat, Lactation, Menopause und wohl noch unter 
zahlreichen anderen Umstanden; 

3. ist es wahrscheinlich, daB eine pathologische Disposition existiert als 
eine schon in der Anlage vergréferte parenchymatiés hyperplastische Schild- 
driise. Eine solche wurde von Krasnojorsky als Struma congenita beschrieben 
(vgl. auch den Fall von Klaus’ Basedow bei einem 9 Monate alten Kind). 
Hierher gehéren auch die Anfangsstadien diffuser Strumen (Gauthier, Wilson, 
Kocher). Holmgren und Kocher haben auch bei zu Basedow disponierten jungen 
Leuten eine Struma diffusa gefunden. Zugleich sind diese Strumen oder ver- 
groBerten Schilddriisen alle auch befahigt, mehr Jod aufzunehmen; hierhin 
gehoren auch die Falle, wo bei Auftreten einer Struma maligna Basedow auf- 
tritt, weil das noch nicht befallene Schilddriisen- oder Strumagewebe kompen- 
satorisch hypertrophiert ; 

4. kann eine Disposition in der Schilddriise auf dem Wege der Korrela- 
tion durch vorherige Erkrankung anderer Driisen mit innerer Sekretion ent- 
stehen. Es lassen sich zwar fiir eine solche Annahme nur verwerten: einmal 
die in der Schilddriise nachgewiesenen Veranderungen nach experimenteller 
Entfernung anderer Driisen und umgekehrt, und 2. die Befunde an der Schild- 
driise bei Erkrankungen anderer Driisen, z. B. bei Autopsien. 

Dies fiihrt uns auf die Frage, inwieweit auch die anderen Drisen 
mit innerer Sekretion durch die genannten Ursachen der Basedow- 
schen Krankheit beeinfluBt werden und inwieweit in diesen Driisen 
krankheitserzeugende Bedingungen fir die Wirkung der 
krankheitsauslésenden Ursachen gegeben sind. 

Diese Frage wurde zum Teil schon im Kapitel pathologische Physiologie 
zu beantworten versucht. Unsere Kenntnisse dieser Driisen sind, verglichen mit 
denjenigen der Schilddriise, noch so unvollkommen, da8 die Beantwortung 
dieser Frage heute eigentlich noch unméglich ist oder nur hypothetisch sein 
kann. In einer Anzahl von Basedowschen Erkrankungen findet sich eine Er- 
krankung der Thymusdriise neben derjenigen der Schilddriise. Es ist 
mehr Parenchym vorhanden, ja oft viel mehr, als dem Alter des Patienten ent- 
spricht. Dieses Thymusparenchym zeigt in der Mehrzahi der Falle den Bau, 
den es in der Zeit seiner starksten Funktion zeigt, d. h. infantilen Bau. Es 
ist wahrscheinlich, daB wenn auch in der Mehrzahl der Falle schon vor 
Ausbruch der Basedowschen Krankheit mehr Thymusparenchym als normal 
vorhanden war, dasselbe mit dem Basedow eine weitere Hyperplasie ein- 
geht, welche mit der Heilung, resp. dem Ablauf des Basedow sich wieder 
zuriickbildet., Es ist daraus zu schlieBen, daB eine direkte Beziehung 
zwischen Basedowscher Krankheit und dieser Parenchymzunahme existiert. 
DaB aber die oben aufgezahlten Ursachen der Basedowschen Krankheit, als 
da sind: neurogene und toxische, eine Hyperplasie von Thymusgewebe zur 
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Folge haben kénnen, ist unbekannt. Im Gegenteil, die to xis chen Ursachen, 
vor allem Infektionen und Intoxikationen, haben eine Riickbildung, eine 
pathologische Involution des Thymusparenchyms zur Folge. Es ist also die 
Frage gewiB berechtigt, ob nicht vielmehr durch die Funktionsstérung der 
Schilddriise die Hyperplasie des Thymusparenchyms erzeugt werde. Jeden- 
falls spricht der Riickgang der Hyperplasie nach Schilddriisenoperationen bei 
Basedow dafiir. Ebenso der Sektionsbefund Pettavels, welcher bei einem durch 
Schilddriisenresektion geheilten Falle von Basedow starke Altersinvolution in 
einem doch noch 23 g schweren Thymuskérper fand. 

Die zweite Frage ist die: Kann das Sekret hy per- 
plastischer Thymusdrisen die Basedowsymptome er- 
zeugen? 

Diese Frage haben wir in der pathologischen Physiologie soweit méglich 
beantwortet. Es liegen bis jetzt keine gentgenden Grinde 
vor, dies anzunehmen. Wir wiirden es als bewiesen erachten, falls es 
gelange, an einem schilddriisenlosen Tier oder Menschen durch Thymus, 
resp. hyperplastische Thymus Basedow zu erzeugen. Die Symptome, von denen 
wir heute annehmen kénnen, daB sie durch das Sekret einer hyperplastischen 
Thymus entstehen, kommen zwar bei Basedow vor, machen aber fiir sich keine 
Basedowsche Krankheit aus. Weder die Hyperthymisation (Bircher, Hart, 
Svehla) noch der Dysthymismus (Klose, Bayer) noch das thymotoxische Herz 
(Hart) kénnen wir als Basedowsche Krankheit bezeichnen. Wenn jedoch diese 
Symptome vorhanden sind, so erschweren sie das Krankheitsbild. Wir kénnen 
also eine aggravierende Wirkung des Sekretes der hyperplastischen Thymus 
auf die Basedowsche Krankheit annehmen und eine potenzierende Wirkung 
auf dem Umwege der Schilddriise. 

Fur die anderen Driisen mit innerer Sekretion, die bei Basedowscher 
Krankheit verandert gefunden werden, kénnen wir sagen, daB keine An- 
haltspunkte vorhanden sind, anzunehmen, daB® die oben genannten Ursachen 
der Basedowschen Krankheit die Veranderungen dieser Driisen zur Folge 
haben kénnen, resp. hervorrufen. 

Die Frage: Sind in diesen Driisen krankheitserzeugende Bedingungen ge- 
geben ? 14Bt sich so beantworten: Nebennieren, Ovarien, Pankreas 
zeigen, wenn sie verandert sind, bei Basedow eine Verminderung funktions- 
tuchtigen Parenchyms. Soweit unsere Kenntnisse reichen, stehen diese Driisen 
allerdings auch in Beziehung zum vegetativen Nervensystem, aber nicht, wie 
die Schilddriise zum ganzen, sondern nur zu einem Teil desselben. Die Fin- 
fliisse der Driisensekrete sind hemmend oder erregend auf das eine oder das 
andere System. Bei der Verminderung des Parenchyms ist eine Verminderung 
oder ein Ausfall des Sekrets vorhanden. Es resultiert daraus ein Ausfall einer 
nea oder Erregung im einen oder anderen System. Die Folge davon 
eee a eine vermehrte Sensibilitat fiir die Reize im betreffenden System 

peilentet S eine Hemmung ausfallt, oder eine Modifikation in den Krank- 
‘heitserscheinungen, falls eine Erregung ausfallt. Von der Erzeugung einer 
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Basedowschen Krankheit, welche auf einer Reizung des gesamten visceralen 
Nervensystems beruht, kann hier nicht die Rede sein, héchstens von der E r- 
zeugung einiger Symptome, die aber keinen Basedow ausmachen. 

Fur die Thymus ist die Sache insofern anders, als wir es in einer groBen 
Zahl von Basedowfallen mit einem Mehr von Parenchym zu tun haben; 
aber bis jetzt haben wir gar keine Anhaltspunkte dafiir, daB das Sekret der 
hyperplastischen Thymus auf das ganze viscerale System eine reizende Ein- 
wirkung habe, sondern hoéchstens auf das autonome. Deshalb kommen wir zu 
dem Schlusse, daB das Sekret der hyperplastischen Thymus nicht im stande 
ist Basedow zu erzeugen, wohl aber denselben in bestimmten Symptomen zu 
potenzieren und mit bestimmten Symptomen zu aggravieren, resp. komplizieren. 
Eine atiologische Rolle ftir den Basedow noch anderer Blut- 
driisen (Hypophyse, Epiphyse, Epithelkérper) anzunehmen ist rein 
hypothetisch,dennes sind bisher nur ausnahmsweise Verande- 
rungen in diesen Organen gefunden worden. Eine Mitbeteiligung 
kann natirlich auf dem Wege der Korrelation bestehen (s. bei atypischen Fallen). 

Aus dieser Besprechung geht nun auch ohneweiters hervor, inwiefern 
Veranderungen anderer Driisen mit innerer Sekretion 
auBer der Schilddriise, wenn sie vor dem Basedow bestehen, den Organismus 
beeinflussen und eine Disposition fiir Basedow abgeben kénnen. Etwas 
naher sind wir der dunkeln Frage der Disposition dadurch gekommen: Es ist, 
wie oben ausgefiihrt, anzunehmen, dafB die Veranderung der Nebennieren als 
Markhypoplasie aufzufassen ist, also als ein in der Anlage vermindertes 
Parenchym. In Beziehung zu dieser Veranderung stehen die Thymushyper- 
plasie und der Status lymphaticus. Wenn sich diese Befunde bestatigen, so 
laBt sich in diesen Fallen von Basedow eine Disposition annehmen, 
welche in einer anormalen Anlage von Blutdritsen gelegen 
ist. Hier kénnen wir von Konstitutionsanomalie sprechen. Es ist wahrschein- 
lich, da8 durch weitere Erforschungen der Blutdriisen ein groBer Teil 
der sog. Konstitutionsanomalien ihre Aufklarung finden werden. Es 
handelt sich sicherlich bei der Mehrzahl der Falle sog. abnormer KO6rperver- 
fassung um abnorme Anlagen von Blutdriisen infolge Erkrankung derselben 
in der Ascendenz. Fiir die Basedowsche Krankheit ist nur fir einen Teil 
der Falleeinesolche Disposition anzunehmen. Die Dispo- 
sition in der Schilddriise selbst wurde oben besprochen. Dafiir, daB die 
Basedowsche Krankheit eine Konstitutionskrankheit sei, deren Ursache in einem 
Vitium primae formationis (abnormes Keimplasma) zu suchen ist, haben wir 
keine Anhaltspunkte, denn tatsachlich sind die sog. Degenerationszeichen 
oder Stigmen abnormer Konstitution bei Basedow nicht haufiger als bei irgend 
welcher anderen Krankheit. Der beste Beweis gegen eine solche Annahme ist 
und bleibt eben die Tatsache, die von niemand geleugnet werden kann, daB in 
der Mehrzahl der Falle die Basedowsche Krankheit mit allen ihren Sym- 
ptomen geheilt werden kann durch eine Schilddriisenoperation und daf durch 
Schilddriisenpraparate und Jod ein vollstandiger typischer Basedow bei einem 
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gesunden Menschen hervorgerufen werden kann, wenn in seiner Schilddriise 
die Bedingung zur Krankheit gerade vorhanden ist. Es mu8 hier hervorgehoben 
werden, daB heutzutage eine Unmenge von Krankheitsfallen, deren Symptome 
auch nur einigermaBen an Basedow anklingen, unter der Flagge: ,,forme 
fruste“ dem Basedow zugerechnet wird und daB deshalb vielfach die Patho- 
genese des Morbus Basedowii studiert und besprochen wird an Hand von 
Fallen, die entweder gar nichts oder nur nebensachlich damit zu tun haben. 

Nachdem wir gesehen haben, daB die pathologische Anatomie und Physio- 
logie auf eine Hyperthyreose bei Basedow hinweisen und daB die Ur- 
sachen der Krankheit auf die Schilddriise so einwirken, daB, wenn die Be- 
dingung in derselben gegeben ist, eine Hyperthyreose eintreten muB, so haben 
wir uns jetzt noch zu fragen: 1. welche klinischen und experimen- 
tellen Beweise haben wir fiir das Bestehen einer Hyperthyreose 
bei Basedow? und 2. wie werden die Symptome der Basedowschen Krankheit 
durch die Hyperthyreose hervorgerufen ? 

Die klinischen Stiitzen fir die Hyperthyreose sind die wichtigsten, 
sie sind: 1. Der Gegensatz der Symptome des Basedow zu 
denen des Ausfalls der Schilddrisenfunktion 2 Die 
schon erwahnte, klinisch in zahllosen Beispielen festgestellte Entstehung 
der Krankheit infolge ibermaBiger medikamentéser 
Schilddriisenzufuhr und die unangefochtene Verschlimme- 
rung der Krankheit durch dieselben Praparate, u. zw. ist ganz besonders 
hervorzuheben, daB es sich um Praparate gesunder Schilddriisen handelt. 
3. Die Heilerfolge der operativen Verkleinerung des 
Organs durch partielle Exstirpation oder Verringerung der Blutzufuhr, 
Heilerfolge, welche proportional der Verkleinerung des Organs gehen (Kocher'*"). 

Experimentel1 ist es bis jetzt beim Tiere durch keine der an- 
gewendeten Methoden konstant gegliickt, die Basedowsche Krankheit 
hervorzurufen. Der Grund hierfiir liegt einfach in dem seltenen Zusammen- 
wirken von Ursache und Bedingung. Meist wird nur das eine oder das andere 
experimentell erzeugt, aber nur wenn beide zusammenwirken, resultiert ein 
Basedow. Farrant'®*, der die neuesten diesbeziiglichen Experimente publiziert 
hat, macht mit Recht darauf aufmerksam, daB je nach der Tierart, die be- 
nutzt wird, es anatomisch oder praktisch unméglich ist, gewisse Symptome 
des menschlichen Basedow uberhaupt zu erzeugen oder zu beobachten. Vel. 
auch die Versuche Kloses, die nur an Foxterriers gelangen. Es sind zurzeit 
ganz genigend positive Experimente fiir die experimentelle Erzeu- 
gung von Basedow vorhanden. Wir nennen die Resultate von Angiolella, 
Ballet und Enriquez, Baruch, Baum, Cauter, Carlson, Cunningham, Edmunds, 
Firth und Schwarz, Farrant, Gagnevin, Georgiewsky, Hellin, Hloennicke, Ja- 
cobson, Klose, Lanz, Lampé, Liesegang, Lepine, Liidke, Lithi, Peiser, Verebely. 
i Sind alle mit Extrakten, Pulvern, Saften und Rohmaterial gesunder 
oe fe ran kter Schilddriisen gemacht oder mit Stoffen, welche zur Schild- 

estimmte Beziehungen haben, wie Jodpraparate, oder es wurden 
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Organiiberpflanzungen gemacht, welche allerdings a priori wenig Erfolg ver- 
sprachen und auch ergaben, gemaB dem Halstedschen Gesetz, da8 Organ- 
transplantate nur dann funktionieren, wenn ein Bediirfnis fiir ihre Funktion 
im Organismus vorhanden ist. Endlich sind noch Experimente mit Operationen 
an der Schilddriise (Lymph- und Venenstauung) gemacht worden. Ein ganz 
wesentlicher Punkt ist in weitaus der Mehrzahl der Experimente un ber iick- 
Sichtigt geblieben, namlich daB es sehr darauf ankommt, was fir Pra- 
parate zu den Experimenten verwertet werden. Es gibt Schilddriisen und auch 
Basedowstrumen, welche nur ganz geringe Mengen Jodeiweif® enthalten. Solche 
sind, wie aus den Arbeiten von Fonio, Lanz, Roos, Stoland hervorgeht, sozu- 
Sagen unwirksam. Was soll es nun fiir die Frage der Basedowerzeugung be- 
deuten, wenn solche Praparate angewandt werden? Den gleichen Einwand 
haben wir ja auch den Experimenten von Hosemann und Walter gemacht. Wie 
aus unserer Besprechung der pathologischen Physiologie bei Basedow hervor- 
geht, kann iiberhaupt nur wenn die angewendeten Praparate reichlich stark 
jodhaltiges Schilddriiseneiwei8 enthalten, eine Erzeugung von Basedowsym- 
ptomen erwartet werden. Sehr bemerkenswert sind jedenfalls die durch- 
wegs positiven Resultate Farrants, der allein auf den Jodgehalt der 
angewendeten Praparate achtete. Die Gesamtheit aller Experi- 
mente spricht aber nicht nur nicht gegen die Thyreogenese 
der Basedowschen Krankheit, sondern fir dieselbe und lassen 
sich unter Berticksichtigung der oben genannten Ursachen und Bedingungen 
der Krankheit alle auch ganz gut mit der Annahme einer 
Hyperthyreose vereinig'’en. 

Ein noch wichtigerer Beweis fiir das Bestehen einer Hyperthyreose bei 
Basedow ware geleistet, wenn wir im Blut Basedowkranker vermehrte Sekretions- 
produkte der Schilddriise nachweisen kénnten. Hierfiir haben wir nur eine 
geringe Zahl indirekter Beweise. Die Sekretionsprodukte selbst chemisch im 
Blut oder der Lymphe nachzuweisen ist wegen der geringen Menge derselben 
heute noch nicht méglich. Man hat deshalb versucht, ihre physiologischen 
Wirkungen im Blute wieder zu erkennen und daraus auf ihre Quantitat ge- 
schlossen. Als direkte Beweise fiir die vermehrte physiologische Schilddriisen- 
wirkung des Blutes Basedowkranker kénnen wir folgendes ansehen: Reid 
Hunt’, Gottlieb’ und Robert haben nachgewiesen, daB durch das Blut 
Basedowkranker die Giftwirkung von Acetonitril starker herabgesetzt wird 
als durch normales Blut. Reid Hunt hat ja bekanntlich nachgewiesen, da8B 
durch Verabfolgung von Schilddriisensubstanzen die Giftwirkung des Aceto- 
nitrils herabgesetzt wird. Zweitens haben diese Autoren gefunden, da auch die 
Giftwirkung von Morphium durch Basedowblut im selben Sinne herabgesetzt 
wird wie durch Einverleibung von Schilddriisensubstanzen. 

Nicht so direkt, aber doch beweisend sind die Einwirkungen auf den Stoff- 
wechsel. Die aus den Basedowschilddriisen gewonnenen Praparate ergeben 
yanz genau dieselbe Wirkung auf den Stoffwechsel, wie wir sie durch Einver- 
leibung von Schilddriisenstoffen bekommen, u. zw. ist diese Wirkung unter 
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Umstanden eine graduell starkere als bei Einverleibung normaler Schilddriisen- 
produkte. Diese Wirkung auf den Stoffwechsel kommt, wie wir wissen, dem 
Thyreojodglobulin zu und steigt mit dem Jodgehalt des Praparats. Die ver- 
mehrte Wirkung stimmt also gut mit dem starker jodhaltigen Thyreoglobulin 
der Basedowdriisen (s. pathologische Physiologie) iiberein und ist mit den 
entsprechenden Praparaten aus Basedowdriisen von Fonio’™ und Lanz?” 
(chirurgische Klinik Bern) direkt nachgewiesen. 

Fin weiterer Beweis ist dieselbe parallele und auch verstarkte Wirkung 
der Schilddriisen- und Basedowschilddriisenpraparate auf das Blutbild und die 
Gerinnung des Blutes, wozu noch die parallel gehende klinische Wirkung der 
Praparate bei Schilddriisenmangel kommt (Kocher, furur?), 

Fin weiterer Beweis der vermehrten Schilddriisensekretion bei Basedow 
kommt auf indirekterem Wege zu stande. Es handelt sich um die Erregungs- 
erscheinungen am sympathischen Nervenapparat, welche zum Teil durch andere 
Drusen oder Driisenstoffe zustandekommen. Die Zufuhr von Schilddriisenpra- 
paraten erzeugt eine vermehrte Sensibilitat bestimmter Sympathicusapparate 
fur das Adrenalin. Asher*"*, Fraenkel*”*, Trendelenburg und Broecking’ und 
Figer haben nachgewiesen, daB das Blutserum Basedowkranker den Sympathicus 
fur Adrenalin empfindlicher macht. Ob dabei mehr oder weniger oder gleichviel 
Adrenalin im Blute circuliert, ist noch nicht sicher. Adler und Trendelenburg 
fanden Vermehrung, Fraenkel Verminderung von Adrenalin im Basedowblute. 

Alle diese Befunde geben uns also sehr wichtige Anhaitspunkte 
fur das Bestehen einer vermehrte n, resp. graduell verstarkten 
Schilddriisensekretion bei Basedow. 

2. Wie kommen durch die vermehrte Schilddriisensekretion die Symptome 
des Basedow zu stande? 

Es unterliegt keinem Zweifel mehr, daB8 die Driisen mit innerer Sekretion, 
denen die Schilddriise als wichtigste voransteht, den Tonus des Nerven- 
Systems regulieren, u. zw. sowohl des visceralen, als des cerebro- 
Spinalen. Diese Regulierung kommt wahrscheinlich auch direkt auf che- 
mischem Wege in den Nervenzellen zu Stande, hauptsachlich aber durch die 
Wirkung der Driisensekrete auf die GefaBner ven. Hierdurch ist eine Ein- 
wirkung auf die Circulation, die Blutverteilung und die Blutbildung gegeben. 
Durch die wechselnde Beeinflussung der Gefafnerven im Sinne einer Vaso- 
constriction oder -dilatation in den verschiedenen Organen wird die Blutver- 
teilung in diesen Organen und dadurch die chemischen Prozesse und der Stoff- 
wechsel reguliert. Die wirksamen Stoffe der Driisensekrete werden als Hormone 
bezeichnet. Der weitere Abbau der in der Driise vorhandenen wirksamen 
Stoffe und seine Endprodukte sowie die Art und der Ort der Einwirkung der 
letzteren ist uns nicht bekannt. 

Es hat Sich gezeigt, daB schon in der Norm ein gewisser Wechsel in dem 
vorhandenen Tonus des Nervensystems moglich ist, d. h. daB das Nervensystem 
fiir die Produkte der Blutdriisen verschieden sensibel sein kann. Des weiteren 
machen auch die Produkte der einen Driise das Nervensystem sensibler oder 
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weniger empfindlich fiir die Produkte der anderen Driisen und wirken wohl 
die Sekrete auch direkt intraglandular auf die anderen Driisen. Die experi- 
mentell nachgewiesene anatomische Veranderung der Blutdriisen des kindlichen 
Organismus in utero durch Driisenprodukte, die der Mutter verabreicht werden, 
spricht sehr hierfiir. Man hat deshalb von Erfolgsorganen und von Forderung 
und Hemmung der einen Driise auf die andere gesprochen (Eppinger, Falta 
und Rudinger). Allerdings sind diese Begriffe nicht ganz klar, weshalb, wurde 
oben ausgefiihrt. Eine weitgehende Dissoziation der einzelnen Wirkungen der 
verschiedenen in einer Driise vorhandenen Stoffe ist bislang nur fiir wenige 
gelungen, weil wir iiberhaupt nur wenige kennen und noch nicht wissen, ob 
ein Stoff alle physiologischen Wirkungen erschépft. Fiir die Schilddriise sind 
unsere Kenntnisse am weitesten vorgeschritten und gerade hier liegt es nahe, 
in dem verschiedenen chemischen Verhalten der in der Driise vorhandenen 
Stoffe auf eine quantitativ und qualitativ wechselnde Wirkung zu schlieBen. 

Wenden wir diese allgemeinen Auseinandersetzungen auf den Basedow 
an, so lassen sich alle Symptome der Krankheit erklaren aus der durch 
die vermehrte Resorption von Schilddriisenstoffen erzeugten Reizung . des 
Nervensystems und direkten und indirekten Beeinflussung der Wirksamkeit 
anderer endokriner Driisen und Driisensekrete. 

Wir haben es aber nicht nur mit der vermehrten Resorption von Schild- 
driisenstoffen, sondern unter Umstanden auch mit verstarkten zu tun. Dies. 
erklart die oft etwas verschiedene Wirkung des vermehrt resorbierten Sekrets. 

Die dauernde Stérung der Schilddriisenfunktion und die Fortdauer und 
Steigerung der Krankheitssymptome kommt auf dem Wege eines Circulus 
vitiosus zu stande. Nicht nur entstehen bei dem zu reichlich parenteralen 
Abbau von SchilddriiseneiweiB giftige K6orper, sondern das so reichlich re- 
sorbierte und meist stark jodierte SchilddrtiseneiweiB wirkt selbst giftig. Durch 
diese als Gift wirkenden Substanzen kommen nicht nur bestimmte weitere Krank- 
heitssymptome zu stande, sondern diese Substanzen wirken auch direkt auf 
die Schilddriise zuriick, indem sie ihre Tatigkeit anregen. Sie treffen aber die- 
Schilddriise jetzt in einem Zustand einer Hyperamie und Hyperplasie als 
Reaktion auf die vermehrte Resorption des Blascheninhalts. So kommt nicht 
nur eine Fortdauer der Krankheitssymptome, sondern auch ein Fortschreiten 
der Veranderungen in der Schilddriise zu stande (s. pathologische Physiologie). 
Die betreffenden Stoffe wirken jedoch nicht nur auf das Parenchym der Schild 
driise reizend, sondern auch auf das anderer Driisen mit innerer Sekretion. 
Sind nun diese Driisen, durch deren Vermittlung die Schilddriise auch wieder’ 
zu vermehrter Tatigkeit gereizt wird, schon vor dem. Basedow erkrankt, so kann 
hierdurch eine Potenzierung oder Modifizierung der Krankheit eintreten. 

Es 1aBt sich so die ganze Pathogenese der Basedowschen 
KrankheitaufdieSchilddriise zurickfithren, Wobei sowohl 
die Atiologische, auslésende Rolle als auch die sekundare, vermittelnde Rolle, 
welche das cerebrospinale und das sympathische Nervensystem dabei spielen, 
volistandig erklart ist. Ohne Schilddriise und ohne Nerven- 
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system gibt es keine Basedowsche Krankheit. Der Unterschied ist nur der, 
daB wir die Krankheit in der Schilddriise nachweitsen 
kénnen, im Nervensystem dagegen nicht. Wir kénnen das letztere deshalb 
nur als einen Vermittler ansehen. In dieser Weise gehen, wie eingangs 
gesagt, sowohl die Neurosen- als die Sympathicustheorie des Basedow in der 
Schilddriisentheorie auf. Aus der Darstellung der Schilddriisentheorie geht 
auch hervor, daB nebender Schilddriise auch andere Driisen 
mit innerer Sekretion an der Pathogenese des Basedow 
beteiligt sind. Fir einen Teil dieser Driisen miissen wir eine 
sekundare Beteiligung, hervorgerufen durch die funktionelle Er- 
krankung der Schilddriise, annehmen: Ovarien, Pankreas, teilweise Neben- 
nieren. Fireinen Teilder BasedowfAlle ist eine Erkrankung 
anderer Driisen vor dem Basedow anzunehmen, welche direkt 
nichts damit zu tun hat, aber dis ponierend fir den Basedow wirkt: teil- 
weise Nebennieren, teilweise Thymus. Fiir einen Teil der Basedow- 
falle ist eine mit der Krankheit in direkter Beziehung stehende 
Erkrankung der Thymus anzunehmen, welche auf die Krankheit ag- 
gravierend wirkt, aber als solche ohne Mitbeteiligung der Schilddriise keinen 
typischen Basedow zur Folge hat. Weitere Forschungen iiber die Bedeutung 
der Blutdriisen werden uns iiber diese Beziehungen noch besser aufklaren und 
wohl auch iiber diejenigen Basedowfalle, bei denen wir eine Disposition an- 
nehmen miissen, die wir vorlaufig noch nicht erklaren kénnen und deshalb als 
Konstitutionsanomalie bezeichnen (z. B. Status lymphaticus). 


Die verschiedenen Formen der Basedowschen Krankheit und der 
Verlauf der Krankheit. 

Dieses Kapitel ist wohl das schwierigste in der Pathologie der Basedow- 
schen Krankheit. Einmal sind ja die Symptome der Krankheit, wie wir oben 
gesehen haben, auSerordentlich zahlreich. Zweitens ist die Krankheit auch in 
der Art des Auftretens und im Verlauf sehr verschieden. Drittens sind der 
Basedowschen Krankheit im Lauf der Zeit alle FAlle zugerechnet worden, die 
auch nur einzelne Symptome, sogar ohne Kardinalsymptome, darboten. 

Eine noch so genaue Ubereinstimmung von Krankheitssymptomen beweist 
nicht die nosologische Identitat der Krankheitsfalle (Krdpelin). Hier sind 
allerdings einesteils die Symptome vom gleichen Organ aus beherrscht, aber 
der ganze Verlauf 1a4Bt eine identifizierung nicht zu, andernteils kénnen Ahn- 
liche Symptome auch von anderen Organen ausgehen. 

Ob wir nun die Basedowsche Krankheit als pluriglandularen Ursprungs 
oder aber als beherrscht durch die funktionelle Erkrankung der Schilddriise 
ansehen, so ist es unsere Aufgabe, einesteils alle Falle, deren Krankheitssym- 
ptome von emer anderen Driise als von det Schilddriise beherrscht werden 
Scharf abzugrenzen und andernteils in der Pathologie der Schilddriise Unter: 
Schiede fiir den verschiedenen Verlauf und das Hervortreten nur einzelner 
Symptome des Basedow zu finden. 
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Von diesen Gesichtspunkten ist die folgende Besprechung und Einteilung 
geleitet. Unsere Kenntnisse der normalen und pathologischen Anatomie und 
Physiologie sind fiir die Schilddriise viel vorgeschrittener als fiir alle anderen 
Driisen mit innerer Sekretion. Da nun bei Basedow die Schilddriise in allen 
Fallen anatomische und chemische Veranderungen zeigt (wir erinnern auch 
an die greifbare Hypervascularisation des Organs), so sind wir umsomehr 
berechtigt unsere Kenntnisse der normalen und pathologischen Anatomie und 
Physiologie der Schilddriise in erster Linie fiir die Erklarung der Pathogenese 
und des Verlaufs des Basedow zu verwerten. 

Im folgenden soll dies zunachst geschehen und es kann daraus ersehen 
werden, inwieweit die verschiedenen Erscheinungsformen und der verschiedene 
Verlauf der Basedowschen Krankheit aus der uns bis jetzt bekannten Patho- 
logie der Schilddriise erklart werden kénnen. 

Wir erinnern daran, daB es eine nicht geringe Anzahl typischer Basedow- 
falle gibt, bei denen auch das Mikroskop in keiner Driise mit innerer Se- 
kretion eine Veranderung nachweisen lat, auBer in der Schilddriise. Ferner 
haben wir eine sehr groBe Anzahl von typischen Basedowfallen, welche 
alle Symptome darboten, die wir eventuell auch auf Veranderungen anderer 
Blutdriisen zuriickfiihren kénnen, nach der bloBen Schilddriisenoperation 
dauernd ausheilen sehen. Damit ist nun aber nicht gesagt, daB in diesen 
Basedowfallen andere Driisen mit innerer Sekretion durchaus auBer Spiel sind 
auBer z. B. die Thymus, wenn gar kein Thymusgewebe vorhanden ist. Wie 
schon oben ausgefiihrt, besteht trotz aller Versuche, sie umzustoBen, die Lehre 
der Korrelation auch der normalen Driisen mit innerer Sekretion von Falta 
und Eppinger zu Recht. Es kommt eine solche zu stande auch ohne greifbare 
anatomische Veranderung: einmal durch eine bloBe Vermehrung oder Ver- 
minderung der Sensibilitat nervéser Apparate durch das Sekret der erkrankten 
Schilddriise oder durch eine direkte chemische Einwirkung auf das Parenchym 
der anderen Driisen, aus der jedoch nur eine voriibergehende, durch unsere 
derzeitigen Mittel noch nicht wahrnehmbare Funktionsveranderung hervorgeht. 
Damit ist aber ohneweiters die Erkrankung der Schilddriise in diesen Fallen 
als primar anzusehen. Die Falle, die alle in der Symptomatologie als fiir die 
Krankheit ty pisch aufgefithrten Erscheinungen darbieten, bezeichnen wir 
als typische Basedowfalle, Th. Kocher hat den Namen V0l1basedow vor- 
geschlagen, der im allgemeinen akzeptiert wurde. 

Werden auch noch Ahnliche oder gleiche Symptome in den Bahnen der 
visceralen Nerven durch die Reizung anderer Driisen wie durch diejenige 
der Schilddriise bei Basedow erzeugt, so muB offenbar eine Steigerung 
oder Potenzierung derselben stattfinden und nur insofern, d. h. nach 
der Schwere kénnten wir die Falle klinisch unterscheiden. 

Haben wir bei der Untersuchung eines Basedowkranken nicht alle typischen 
Symptome der Krankheit gefunden, so haben wir uns zu fragen, welche Um- 
stande kénnen das Bild des Vollbasedow modifizieren? Da zu diesen Umstanden 
auch der verschiedene Verlauf der Krankheit gehdrt, so ist eine gemein- 
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same Besprechung der verschiedenen Formen und des 
Verlaufs notwendig. 

Das Symptomenbild des Morbus Basedowii wird durch folgendes be- 
einfluBt: 1. kommt in Betracht die verschiedene Atiologie der 
Krankheit; 2. der verschiedene Beginn (akut, chronisch); 3. der 
verschiedene Verlauf (Periodizitat); 4. der EinfluB der 
Therapie; 5. endlich die Disposition, die in der Schilddriise selbs 
oder auBerhalb derselben gelegen sein kann. 

Fine genaue Unterscheidung der Abhangigkeit der verschiedenen Sym- 
ptome der Krankheit von dem einen oder anderen der genannten Momente ist 
deshalb nicht méglich, weil fast ausnahmslos mehrere miteinander einwirken. 

Zuerst ergibt sich ein Unterschied Atiolo gischer Art, insofern die 
ursachlichen Einfliisse: nervése Finfliisse, Ubermiidung, Intoxikation, Infektion, 
das die Krankheit vermittelnde Organ, die Schilddriise, nicht in gleicher Weise 
angreifen. Aus der Pathogenese geht hervor, daB eine vermehrte Resorption 
von Schilddriisenblascheninhalt, also insofern eine Hyperthyreose, die erste 
Bedingung der Krankheit ist. Je nach der Starke, je nach der Dauer des Atio- 
logischen Momentes, je nachdem sich die ursachlichen Finfliisse wiederholen, 
ferner je nach dem Zustand der Schilddriise und anderen Blutdriisen beim 
Einsetzen der auslésenden Ursachen, z. B. je nach der Menge und Qualitat 
des in der Schilddriise vorhandenen Blascheninhalts (der schon in der Norm, 
geschweige denn bei vorher veranderter Schilddriise wechselt) ergibt sich ein 
in seiner Symptomatologie verschiedenes Krankheits- 
bild. Die mit der vermehrten Resorption des Schilddriisenblascheninhalts 
Hand in Hand gehende Zellhyperplasie zeigte sich, wie wir sahen, verschieden. 
Je nachdem durch die auslésenden Momente nur ein Reiz oder auch eine direkte 
chemotoxische Schadigung der Zellen Stattfindet, finden wir eine mehr regel- 
maBige Hyperplasie und Hypertrophie oder eine unregelmaBige Hyperplasie 
mit Desquamation mit mehr oder weniger Veranderung von Zellen und Kernen 
in Form einer Degeneration. Es hat sich namlich gezeigt, daB bei neuro- 
gener Ursache, die auf dem Wege der GefaB- und sekretorischen Nerven 
einwirkt, sich mehr die regelmaBige Zellhyperplasie und -hypertrophie findet, 
bei chemotoxischer und infektiédser Ursache, die auf dem Blut- 
wege einwirkt, mehr die unregelmaBige Zellhyperplasie mit Desquamation und 
Degeneration der Zellen und Kerne gefunden wird. In weitaus der Mehrzahl 
der Falle sind im weiteren Verlaut beide Veranderungen nebeneinander in 


den Basedowstrumen zu finden, da ja wahrend des Verlaufs der Krankheit 
fast immer verschiedene Reize die Driise treffen. 


Nach einem akuten Be 


inhalt in der Basedowschilddr 
Norm, aber weniger als nach 
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Sorbiert. In bezug auf die chemische Beschaffenheit des Blascheninhalts ergibt 
sich ein Unterschied in der Schwere und dem Verlauf der Erkrankung, je nach 
der Starke der Jodierung des vorhandenen SchilddriiseneiweiBes. Aus dem Ver- 
lauf des Krankheitsprozesses in der Schilddriise ergeben sich verschiedene 
Stadien der Krankheit und auch Verschiedenheiten, welche einen gewissen 
Wechsel im klinischen Bild bedingen. Derselbe soll deshalb hier nochmals 
geschildert werden. 

Ein Vollbasedow kommt zu stande, wenn plétzlich stark jodiertes 
SchilddriiseneiweiB in reichlicher Menge resorbiert wird, wenn also bei Ein- 
setzen der Krankheit viel Blascheninhalt mit stark jodiertem Eiwei8 vorhanden 
ist. Ein schwacheres Krankheitsbild kommt zu stande, wenn 
die Resorption weniger akut stattfindet oder weniger stark jodiertes EiweiB 
vorhanden ist. Die Folge dieser Resorption des Blascheninhalts ist die Ver- 
groBerung der Schilddriise durch vermehrte Vascularisation und Zellhyper- 
plasie. Nach dieser Initialphase der vermehrten Resorption des Blascheninhalts 
und der reaktiven Zellveranderung kann die Krankheit abklingen und die 
Schilddriise kann, wenn keine neuen Schadlichkeiten einwirken (leider ist dies 
selten der Fall, da ihre Funktion nicht ganz ruhiggestellt werden kann), 
langsam wieder zur Norm zuritckkehren, unter Verkleinerung der Driise, 
durch Verminderung der Vascularisation und Zuriickgehen der Zellhyperplasie 
und unter erneuter Speicherung von Blascheninhalt. Viel haufiger geht die 
initiale Phase in einen protrahierten Verlauf tber und es treten durch neue, 
wenn auch geringere Ursachen neue Steigerungen ein, bis durch sekundare 
Organveranderungen oder interkurrente Krankheiten der Tod erfolgt. Die 
Krankheit kann sich sehr lange hinziehen. Es kommt aber auch vor, daB die 
initiale Phase in wenigen Wochen oder Monaten zum letalen Ausgang fidhrt. 
Bei der Pathogenese wurde ausgefiihrt, daB das in groBer Menge und rasch 
resorbierte, verstarkte Schilddriisensekret den Organismus im Sinne einer 
anaphylaktischen Wirkung schadigt. Bei besonders reichlichem und starkem 
Sekret kann die Schadigung so stark sein, daB der Tod erfolgt, das ist jedoch 
selten. Durch die vermehrte Resorption des gespeicherten Schilddriisensekrets 
wird aber auch ein neuer Reiz fiir die Driisentatigkeit selbst erzeugt (Circulus 
vitiosus) und das Sekret iibt auch einen Reiz auf andere Driisen mit innerer 
Sekretion aus. Wenn nun neue Schadlichkeiten (ursachliche Momente), welche 
schwer zu vermeiden sind, einwirken, so verstehen wir, daB in der Mehrzahl 
der Falle die Krankheit eine chronische und meist auch eine progressive ist. 

Die Schilddriise kann nicht aus dem Reaktionsstadium in das normale 
Stadium mit neuer Speicherung von Blascheninhalt zuriickkehren, bevor neue 
Schadlichkeiten einwirken. Es treffen deshalb diese neuen Reize die Schilddriise 
jetzt in einer anderen Verfassung, als zu Beginn der Krankheit. Hat die Krank- 
heit langsam, wenig intensiv angefangen, so ist nicht aller gespeicherte 
Blascheninhalt auf einmal resorbiert worden, es ist noch solcher vorhanden 
und auch die reaktive epitheliale Hyperplasie ist nicht so stark oder nur stellen- 
weise herdweise vorhanden. Die erneuten Reize zu vermehrter Tatigkeit, welche 
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die Driise jetzt treffen, haben im wesentlichen dieselbe Folge wie die ersten, 
namlich: eine vermehrte Resorption des noch vorhandenen gespeicherten 
Blascheninhalts. Hat die Krankheit aber sehr akut und besonders heftig ein- 
gesetzt, so kann aller gespeicherte Blascheninhalt resorbiert worden sein und 
die ganze Driise zeigt die reaktive Veranderung: starke VergroBerung des 
Organs durch Hypervascularisation und starke Epithelhyperplasie. Von dem 
einen zum anderen Stadium kénnen nun selbstverstandlich alle Ubergange vor- 
handen sein, was klinisch verschiedenen Graden der Krankheit entspricht. Ist 
einmal die ganze Driise im zweiten Stadium, d. h. in dem der epithelialen 
Hyperplasie ohne gespeicherten Blascheninhalt, so ist die Folge erneuter Reize, 
die auf dem Wege des Circulus vitiosus und durch neue Schadlichkeiten ent- 
stehen, eine andere als bei Beginn der Krankheit. Es kann keine vermehrte 
Resorption gespeicherten Blascheninhalts erfolgen, da eine kontinuier- 
liche Resorption des gebildeten Sekrets stattfindet, wohl aber eine weitere Zu- 
nahme der Hyperplasie, der Vascularisation, der GréBe des Organs. Nun 
haben wir schon gesehen, daB die einwirkenden Schadlichkeiten, welche das 
Organ zu vermehrter Sekretion reizen, etwas verschieden auf das Epithel der 
Dritise wirken, je nachdem nur ein Reiz auf dem Nervenwege oder aber zugleich 
eine chemotoxische Schadigung der Zellen stattfindet. Im ersten Falle finden 
wir mehr eine reine Vermehrung und VergréBerung von Zellen, im zweiten 
Fall zugleich eine Desquamation und einen Ersatz der Zellen. In weitaus der 
Mehrzahl der Falle kommt iibrigens beides nebeneinander in einer Basedow- 
struma vor. 

Die Quantitat des kontinuierlich resorbierten Sekrets ist angesichts der 
Parenchymvermehrung eine vermehrte und die Resorption des Sekrets ist an- 
gesichts der fehlenden Speicherung eine beschleunigte gegeniiber der Norm. 
Die Qualitat des resorbierten Sekrets richtet sich nach dem vorhandenen 
Material. Circuliert viel Jod im Organismus, so wird reichlich stark jodiertes 
Sekret resorbiert, circuliert wenig Jod, so wird reichlich wenig jodiertes Sekret 
resorbiert. Es fehlt die normale quantitative und qualitative Regulation der 
Resorption. Der Vergleich der klinischen Erscheinungsformen des Basedow und 
des chemischen und anatomischeni Befundes in der Struma legt es nahe, daB 
aus der etwas verschiedenen chemischen Beschaffenheit des zur Resorption 
gelangenden Sekrets eine verschiedene Wirkung auf den Organismus resultiert. 

Wenn jetzt eine Besserung der Krankheit erfolgt, d. h. wenn es gelingt 
erneute Schadlichkeiten fern zu halten, wodurch die Hypervascularisation der 
Struma abnimmt, so geht auch die Zellhyperplasie zuriick und es findet 
wenigstens teilweise wieder eine Speicherung von Blascheninhalt statt. Bei 
Heilung der Krankheit durch partielle Strumektomie z. B. findet im restierenden 
Driisenteil eine Riickbildung der Hyperpliasie und wieder eine ausgedehnte 
Speicherung von Blascheninhalt statt. Die Struma ist also noch im stande zum 
normalen Speicherungsstadium zurtickzukehren. Dies ist jedoch frither oder 
spater nicht mehr immer der Fall, denn wir haben gesehen, daB die Zellen sich 
erschépfen und atrophieren kénnen, daB eine Degeneration eintreten kann. 
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Die Zellen sind aber auch weniger resistenzfahig gegeniiber chemotoxischen 
Schadlichkeiten. So kann es, je nach der Vitalitat der Zellen und dem Grad 
chemotoxischer Schadigungen, zu einer mehr oder weniger ausgedehnten De- 
generation, zu Atrophie kleinerer oder gréBerer Driisenpartien kommen (re- 
gressive Struma Ribberts), was wir als drittes Stadium oder Spatstadium be 
zeichnen. Diese Degeneration befallt aber nicht alle Teile der Driise gleich- 
mafig und schreitet rascher oder langsamer vorwarts, beides je nach der 
Resistenzfahigkeit der Zellen. In den nicht degenerierten Driisenpartien kann 
der Proze8 fortschreiten oder bei Besserung oder Heilung der Krankheit eine 
Rickkehr zum Speicherungsstadium eintreten, was in den degenerierten 
Partien nicht mehr der Fall ist. 

Nachdem wir so den mdglichen Einflu8 der wechselnden pathologischen 
Anatomie und Physiologie der Schilddriise auf den Verlauf und die verschie- 
denen Formen der Basedowschen Krankheit besprochen haben, eriibrigt es 
noch, den Einflu8 der pathologischen Veranderungen, die wir haufig in 
anderen Drisen bei Basedow finden, auf die Krankheit zu schildern. 
Hier sind unsere Kenntnisse, wie schon in den betreffenden Kapiteln erwahnt, 
noch viel mangelhafter. Es sind nur in einigen Driitsen greitbare, 
etwas haufigere Veranderungen gefunden worden und wir haben keine sicheren 
Beweise, daB ihr Auftreten mit dem der Basedowschen Krankheit in direkter 
Beziehung steht. Im Gegenteil miissen wir aus einigen der pathologisch-ana- 
tomischen Befunde eher annehmen, daB sie schon v o r dem Basedow vorhanden 
waren. Aus anderen Befunden wiederum miissen wir eher schlieBen, daB sie 
erst sekundar auftreten. Wenn auch nicht direkt pathogen, so miissen diese 
Veranderungen fiir den Basedow nichtsdestoweniger von Bedeutung sein, da 
wir ja eine Korrelation mit Sicherheit annehmen miissen. Wir haben im Kapitel 
,pathologische Anatomie“ jeweils die funktionelle Veranderung, die wir gemab 
derjenigen in der Schilddriise in Anlehnung an unsere physiologischen Kennt- 
nisse iiber die Korrelation in den anderen Driisen erwarten wiirden, angefihrt. 
Es hat sich aber gezeigt, daB sie keineswegs stets der Voraussetzung ent- 
sprechen und, da wir sowieso titber den genauen Vorgang der Korrelation nicht 
unterrichtet sind, so ist es besser sich vorlaufig nur an die ana- 
tomischen Veranderungenzuhalten. So haben wir denn bisher 
nur fiir die Thymus Veranderungen gefunden, welche auf eine mit dem 
Basedow eintretende oder zunehmende Hyperplasie hinweisen, welche auch bei 
Heilung des Basedow sich zuriickzubilden scheint. Physiologisch-pathologisch 
kénnen wir uns iiber die veranderte Funktion dieser hyperplastischen Thymus, 
wie oben ausgefiihrt, noch nicht auBern. Es sind Symptome von Hyper- und 
auch von Hypofunktion vorhanden, fiir die der Ausdruck Dysthymismus durch- 
aus keine Erklarung gibt. Die Thymushyperplasie ist keineswegs immer 
vorhanden und entspricht nicht dem Grad der Krankheit. Sie findet sich ent- 
schieden haufiger bei jiingeren Basedowkranken. Es ist des weiteren hervor- 
zuheben, daB die Veranderung der Thymus nicht nur zum Basedow, sondern 
noch vielmehr in Beziehung steht zu Veranderungen, die wir in anderen 
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. Drusen sowohl bei Basedow als auch vielmehr ohne Basedow finden. Es 
handelt sich um die Nebennierenmarkhypoplasie, den Status lymphaticus, 
eventuell die Atrophie der Ovarien. Wir finden aber diese Veranderungen auch 
bei Basedow ohne Thymus. Es wiirde sich also die Frage so stellen: 

1. Welche Bedeutung haben vorgehende pathologische 
Veranderungenanderer Driisenfiir die Basedowsche Krank- 
heat? 

2. Konnen wir diejenigen BasedowfAlle, bei denen 
auBer in der Schilddrise in anderen Driisen pathologische 
Veranderungen sich finden, von den BasedowfAllen, bei 
denen nur die Schilddriise verandert ist, unterscheiden, 
und zwar 

a) puncto Symptomatologie, 

6) puncto Grad und Verlauf der Krankheit? 

Ad 1. Es muB8 wohl ohneweiters angenommen werden, daB Nebennieren- 
hypoplasie und Status lymphaticus, sowohl ohne als namentlich wenn sie mit 
Thymushyperplasie vergesellschaftet sind, eine Disposition fir die 
Basedowsche Krankheit abgeben, insofern durch die gestorte Korrelation, d. h. 
das gestérte Gleichgewicht des vegetativen Nervensystems auch die Schilddriise 
fir Schadigungen empfindlicher wird und die Krankheit in friherem Alter 
zum Ausbruch kommt. 

Ad 2a. Die Unterscheidung der Basedowfalle je nach der (anatomischen) 
Mitbeteiligung anderer Driisen basiert zunachst noch auf dem Vor- 
handensein einzelner Eigens ymptome, deren Specilicitat fiir die be- 
treffenden Driisenveranderungen aber noch nicht fiir alle erwiesen ist. Es sei 
auch hier wiederum ausdriicklich hervorgehoben, daB die Méglichkeit der voll- 
standigen Heilung auch dieser Symptome durch die O peration an 
der Schilddriise beweist, daB sie bei Basedow durch den EinfluB der 
Schilddriise auf die anderen Driisen entstehen, trotzdem diese Symptome ja 
fiir die Basedowsche Erkrankung nicht pathognomon sind, sondern sich auch 
bei anderen Krankheiten finden. Wir nennen von diesen Symptomen: alimen- 
tare Glykosurie, abnorme Pigmentierungen, Knochen- und Gelenksverande- 
Tungen, Muskelveranderungen, starke Fettablagerungen, Seltenerwerden und 
Verschwinden der Menses. 

Ad 26. Nicht nur einigermaBen disponierend, sondern auch erschwe 
fend sind schon vorhandene Veranderungen anderer Driisen fiir den Basedow, 
da sie die allgemeine Widerstandsfahigkeit herabsetzen. Als die Symptome 
der Krankheit verstarkend miissen wir auBerdem die Thymush y per- 
plasie bezeichnen, denn es ist wahrscheinlich, daB sie bestimmte Herz- 
beschwerden erzeugt, die sich namentlich anfallsweise oder periodisch als 
Atemnot, Oppression, Beklemmung, Irregularitat und Arhythmie der Herz- 
aktion, AuBern. Jedoch mu8 dabei nie vergessen werden, wie haufig wir eine 
Myose des Herzens bei Basedow finden, welche diese Symptome auch bedingen 
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kann. Ferner findet sich, wenn auch nicht immer, so doch meist, eine starkere 
Blutlymphocytose und eine deutlichere Verlangsamung der Gerinnungszeit des 
Blutes bei den Basedowfallen mit bedeutender Thymushyperplasie. 

Was endlich den Verlauf anlangt, so ist ja schon durch die erwahnte 
geringere Widerstandsfahigkeit und die mdgliche Verschlimmerung der Herz- 
symptome ein schwererer Verlauf der Krankheit nahegelegt. Es mu8B 
aber gleich bemerkt werden, daB dies durchaus nicht immer der Fall 
ist Es gibt Basedowfalle mit Thymus, Nebennieren, 
Ovarienete. Veranderungen, welche nicht schwerer ver- 
laufenalssolche ohne (s. unseren geheilten, spater sezierten Fall bei 
Pettavel). Auch da wiederum zeigt es sich aufs schénste, daB® eben doch die 
Schilddriise das Symptomenbild, das wir.als Basedow 
bezeichnen, ganz beherrscht. Es kénnen natiirlich auch nach 
Heilung eines Basedow Veranderungen in anderen Driisen fortbestehen und 
damit auch ihre Eigensymptome wie vor dem Basedow, und es kann vor- 
kommen, daf diese nur durch Eingriffe an den anderen Driisen zu heilen sind. 
Dann kénnen wir aber fiiglich verschiedene Krankheiten annehmen und von 
einem komplizierten Basedow sprechen. In dieser Beziehung werden 
uns weitere Forschungen vieles lehren, wenn wir auch von den anderen Driisen 
genauere anatomisch-physiologische Kenntnisse haben werden. 

Aus diesen pathologisch-physiologischen Betrachtungen lassen sich die 
verschiedenen Formen der Basedowschen Krankheit und der ver- 
schiedene Verlauf ableiten. Wir kénnen unterscheiden: 


1. Vollstandige Form der Krankheit, typischer oder Voll- 
basedow. 


I. Florider Basedow im Primarstadium. 


Wir verstehen darunter das Stadium, wo der gespeicherte Blascheninhalt 
resorbiert wird, sich also noch solcher in der Schilddriise vorfindet. Je mehr 
Inhalt sich findet und je jodhaltiger er ist, desto starker die Symptome. Je 
akuter und intensiver die auslésende Ursache, desto reichlicher die Resorption, 
desto starker die Krankheit. 

Wir kénnen also unterscheiden: 

a) akuter florider Basedow, 

b) protrahierter florider Basedow. 

Der erstere ist fast immer progredient und geht ziemlich rasch ins 
Sekundarstadium wber. 

Der zweite kann langsam fortschreiten, kann heilen und kann rezidivieren. 
Den floriden Basedow kann man als Hyperthyreose im engeren 
Sinne auffassen, namlich im Sinne der Intoxikation durch vermehrtes (teil- 
weise verstarktes), normales gespeichertes Schilddriisensekret. 

Das klinische Charakteristikum ist das Hervortreten toxischer Symptome 
und der Wechsel in der Intensitat der Krankheit. 
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Beim akut entstandenen Basedow sind fast auf einmal alle typischen 
Symptome vorhanden. Sie schwanken dann etwas, nehmen bei Vermeidung 
jeglicher Schadlichkeit langsam wieder ab, um bei Eintritt neuer Reize wieder 
zuzunehmen. Wir finden als die Krankheit auslésendes Moment haufiger 
plétzlich auf das Nervensystem einwirkende Ursachen, wie Schreck, Schmerz 
u. s. w. Dabei sind Exophthalmus, Tremor, nervése Erregung, Struma im 
Vordergrund der Erscheinungen. Seltener sind Intoxikationen oder Infektionen 
auslésende Momente. 

Beim protrahierten Basedow treten die Symptome meist nacheinander auf, 
u. zw. in etwas verschiedener Reihenfolge. Die Schwankungen sind nicht so 
groB, doch kann auch hier bei Vermeidung jeglicher Schadlichkeiten einiger- 
maBen ein Abklingen eintreten. Wir finden haufiger Intoxikationen oder In- 
fektionen als auslésende Momente. Im Vordergrund der Symptome und auch 
zuerst auftretend sind mehr: Miidigkeit, Abmagerung, Hitze, SchweiB, Diar- 
rhéen. Frither oder spater sind aber auch hier alle typischen Symptome vor- 
handen. 

Selbstverstandlich kommt auch eine Kombination beider Formen vor, 
sowohl betrefis der Akuitét des Beginns als der auslésenden Momente, als 
des Hervortretens besonderer Symptome: subakuter Basedow. 


II. Basedow im Sekundarstadium. 


Der gespeicherte BlAscheninhalt ist resorbiert, die Hypervascularisation 
dauert fort. Es kommt nicht zu neuer Speicherung. Es handelt sich entweder 
um regelmaBige oder unregelmafige Zellhyperplasie und Hypertrophie. 

Es ist nicht mehr die reine Hyperthyreose. Die akuten toxischen Erschei- 
nungen (Diarrhéen, Abmagerung, starkes Hitzegefithl, starker SchweiB, starke 
Aufregung) nehmen etwas ab, es sind Symptome da, welche auf die sekundare 
Veranderung anderer endokriner Driisen hinweisen. Die Symptome sind gleich- 
maBiger vorhanden, weniger wechselnd. Es ist selbstverstandlich, daB in einer 
groBen Anzahl von Fallen, namentlich wenn der Beginn ein protrahierter ist 
oder viel gespeicherter Blascheninhalt vorhanden war, Teile der Driise 


nochim Primar-, andere Teile im Sekundarstadium sich 
befinden. 


nter den oben genannten Bedingungen 
und Teile der Driise bleiben im Sekundarstadium und andere werden atrophisch 
der Driise kehren zur Norm, resp. zum 
werden atrophisch. Bei diesen letzteren 
von der Driise atrophiert. Es ergeben: 
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1. Ein Spatstadium der Krankheit: ein Teil der Driise atrophiert, im 
anderen Teil dauert der KrankheitsprozeB fort. 

2. Ein Heilungsstadium: die Driise ist in der Hauptsache zum kolloiden 
Normalstadium zuriickgekehrt, daneben finden sich einzelne atrophische 
Driisenpartien. 

3. Ein zweites Heilungsstadium: der gréBere Teil der Driise ist atrophiert, 
ein kleiner Teil ist normal geworden. 


Klinisch ist in dem Spatstadium 1 eine Fortdauer der Basedowsymptome 
zu konstatieren, sie sind weniger intensiv. Dabei ist aber das Befinden der 
Patienten ein sehr schlechtes, es ist eine gewisse Kachexie vorhanden und 
Symptome einer Hypothyreose. Es macht den Eindruck, als ob eine normale 
Funktion der Driise auch nicht voriibergehend mehr vorhanden ware. 

Dem Spatstadium 2 entspricht klinisch die Heilung der Krankheit. Es 
diirite, wenn die Krankheit einigermaBen lange gedauert hat, sich nach der 
Heilung meist dieses Stadium in der Driise finden und nicht eine Restitutio 
ad integrum. 

Die Basedowfalle, deren Driise im Spatstadium 3 sich befindet, sind von 
den Basedowsymptomen geheilt, zeigen aber Hypothyreoseerscheinungen. 

Bei welchen ty pischen Basedowfallen eine Thymushyper- 
plasie, Nebennierenatrophie, Atrophie der Ovarien ete. 
vorhanden ist, konnen wir zunachst nicht mit absoluter Sicher- 
heit sagen. Die oben genannten speziellen Symptome, welche auf ein direktes 
oder indirektes Mitwirken anderer Driisen neben der Schilddriise hinweisen,. 
kénnen vorhanden sein oder nicht, ohne daB sich das typische Bilddes, 
Basedow 4ndert, da sie nicht zu den typischen Symptomen gehéren. Sie 
treten iibrigens des 6fteren erst im spateren Verlauf der Krankheit auf. Eine 
Erklarung hierfiir kénnen wir aus unseren Kenntnissen der Pathologie der 
anderen Driisen noch nicht geben, wohl aber erklart sich das spate Auftreten 
dieser Symptome durch die Annahme einer sekundaren_ funktionellen 
Schadigung anderer Driisen infolge der Funktionsstérung der Schilddriise. 
Das haufigere akute Auftreten, der haufig schwerere Verlauf, das haufigere 
Auftreten bei jiingeren Individuen eines mit Thymus, Status lymphaticus, Neben- 
nierenhypoplasie komplizierten Basedow wurde oben erwahnt, nétigt aber nicht 
zur Abgrenzung besonderer Formen. So wie unsere Kenntnisse gegenwartig 
stehen, begniigen wir uns besser mit der Bezeichnung: typischer oder Voll- 
basedow mit Thymus, mit Status lymphaticus, mit Nebennierenhypoplasie, 
mit Ovarialatrophie. Dabei ist aber zu bemerken, daB diese Diagnose zunachst 
noch vielfach nur eine Wahrscheinlichkeitsdiagnose ist. 

Wenn man den typischen oder Vollbasedow nach der gegebenen Einteilung 
und den erwahnten Gesichtspunkten betrachtet, so ist eine ganze 
Reihe der in der Literatur als atypische Basedowfalle 
beschriebenen Formen der Krankheit nur als verschiedene 
Stadien des typischen oder Vollbasedow gekennzeichnet. 
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2. Unvollstandige Form der Basedowschen Krankheit oder 
partieller Basedow. 


Zu dieser Form der Krankheit gehéren diejenigen 
Falle, bei denen entweder bloB einzelne typische Sy m- 
ptome dauernd fehlen oder der ganze Verlauf iberhaupt sich 
vom typischen Basedow unterscheidet und endlich die 
Falle, die iberhaupt nur einzelne Symptome der Krank- 
heit darbieten, deren Ursache aber mit Sicherheit auf die Schilddriise 
zuruckzufihren ist. Besser erscheint es uns, diese letzteren Falle nach dem Vor- 
schlage Kreckes als Thyreosen vom Basedow abzutrennen oder aber 
jeweils die betreffenden Krankheitserscheinungen mit dem Zusatz thyreogen 
oder thyreotoxisch direkt zu nennen, wie: thyreogene Herzneurosen, thyreo- 
toxische Diarrhéen etc. 


A. Atypischer Basedow mit dauerndem Fehlen einzelner Symptome. 


Hierzu ist zu bemerken, daB es sehr schwer ist, angesichts der meist 
langen Dauer der Krankheit das Fehlen einzelner Symptome fiir den ganzen 
Verlauf der Krankheit sicher festzustellen. Es liegen jedoch geniigend gute 
Beobachtungen vor von Fallen, bei denen wahrend langerer Zeit gewisse, fiir 
wesentlich gehaltene Symptome fehlten. In der Mehrzahl der Falle handeit 
es sich jedoch wohl nur um ein starkeres Hervortreten einzelner 
Symptome und Zuriicktreten der anderen. Bei der Feststellung des Fehlens 
einzelner Symptome sollte woméglich festgestellt werden, ob nach dem akuten 
Beginn oder nach akuten Exacerbationen und periodischen Verschlimmerungen 
nicht doch diese Symptome auch vorhanden sind oder ge- 
wesen sind. 

Es unterliegt ferner keinem Zweifel, dab auch durch die Therapie ge- 
wisse Basedowsymptome verschwinden kénnen, z. B. die Abmagerung. Es ist 
deshalb bei der Beurteilung atypischer Formen auch dies zu beriicksichtigen. 

Ob wirklich, wie angenommen, dieindividuelle verschiedene 
Reizbarkeit des vegetativen Nervensystems: vagische oder 
sympathische Hyper- und Hypotonie nach Falta, F ppinger, HeB und Kostlivy, 
fiir das starke Hervortreten oder Fehlen einzelner Symptome verantwortlich 
gemacht werden kann, ist nicht sicher festgestellt. Das hingegen ist 
Sicher, daB eine vermehrte einseitige Reizbarkeit bei gesunden Menschen 
ar nicht selten ist, allerdings viel haufiger im.Sinne der Sympathicotonie. 
Es ist also eine gewisse Disposition oder, wenn man lieber will, ein 
Physiologischer Basedo W nicht selten. Diese Disposition kann, wie 
‘oben ausgefiihrt, wesentlich in der Schilddriise Selbst gelegen sein, wo wir zwar 
in der Norm aus dem verschiedenen quantitativen und qualitativen chemischen 
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anspruchnahme eine vom Optimum abweichende Sekretion méglich ist. Es 
ist aber auch méglich, daB das starke Hervortreten oder das Fehlen einzelner 
Symptome des Basedow auf dem verschiedenen Zustandeanderer Driisen 
mit innerer Sekretion beruht, namentlich wenn dieselben vor der Basedow- 
schen Krankheit schon Veranderungen zeigen, indem die Sekrete der einen 
Driisen mehr das sympathische, die anderen mehr das autonome Nervensystem 
beeinflussen. Der Vergleich des pathologisch-anatomischen Befundes mit den 
klinischen Erscheinungen 1a8t jedoch bis jetzt eine solche Annahme nicht zu. 

Wir verzichten also auf eine Einteilung der Basedowf§Aalle 
in sympathicotrope und vagotrope, weil de facto in der Praxis 
eine klare Abgrenzung beider nicht méglichist und bis 
jetzt weder die pathologisch-anatomischen, noch die 
experimentellen Untersuchungen, noch die Versuche 
mitdenExtraktenderverschiedenen Driisenmitinnerer 
Sekretion, mit einer klinischen Einteilung der Basedow- 
falleinsympathicotropeund vagotropein Einklang zu 
bringen sind. Wir halten es deshalb gegenwartig fiir richtiger nur auf- 
zufihren, in welcher Weise sich das Hervor- oder Zurick- 
treten gewisser Symptome erklaren 1a8t und welche patho- 
logisch-anatomischen und klinischen Befunde bis jetzt eine Abgrenzung 
atypischer Falle zulassen. In praxi kann zweifellos die Art der Ein- 
wirkung der verschiedenen Driisensubstanzen in Form der Probeverabfolgung 
(funktionelle Diagnose nach Th. Kocher) gerade fiir die Diagnose und Therapie 
atypischer Falle von groBem Nutzen sein. 

Von den Symptomen des Vollbasedow, welche fehlen kénnen, sind zu 
nennen vor allem der Exophthalmus. Die Falle ohne Protrusio bulbi 
berechnen sich aus dem in der Literatur Bekannten auf mindestens 20—25°,. 
Wir haben jedoch gerade in diesen Fallen meist keine genauen Angaben iiber 
die Lidsymptome. Falle, bei denen Exophthalmus und Lidsymptome dauernd 
fehlen, sind selten. Sicher ist, d@aB der Exophthalmusamstarksten 
ist in akuten, mit groBer Intensitat einsetzenden Fallen 
vorwiegend neurogener Natur. Bei langsam bDegin- 
nenden dagegen ist er seltener, zeigt sich oft erst spat 
nach Exacerbationen. Hierbei ist die Protrusio bulbi meist wechselnd, 
d. h. sie geht nach dem akuten Schub wieder zuriick. In den Initialstadien des 
langsam beginnenden oder bei akuter, aber nicht hochgradiger Krankheit sind 
meist nur Lidsymptome vorhanden. Wir kénnen also sagen, daB der Exoph- 
thalmus nur durch eine rasche reichliche Resorption von Schilddriisensekret, 
also durch eine intensive plotzliche Reizung des sympathischen Nervensystems 
zu stande kommt. Ob das Fehlen des Exophthalmus, wie Rautmann glaubt, 
darauf beruht, daB infolge der Hypofunktion des Nebennierenmarks keine 
Reizung des sympathischen Nervensystems eintritt, ist nicht anzunehmen, da 
wir Falle mit starker Nebennierenmarkhypoplasie mit sehr starkem Exoph- 
thalmus gesehen haben. 
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Diesen Fallen von fehlendem Exophthalmus werden 
Falle gegeniibergestellt, bei denen gerade der Exoph- 
thalmus im Vordergrund steht und die anderen Sym- 
ptome zuricktretenundzum Teil fehlen. Das letztere ist sehr 
selten der Fall, namentlich das Fehlen der Tachykardie. Es ist ein Irrtum, die 
Falle mit besonderem Hervortreten oder Persistieren der Augensymptome als 
atypische Falle zu bezeichnen. In sozusagen allen diesen Fallen wurde wenig- 
stens zeitweise das deutliche Bestehen der itbrigen Symptome konstatiert. Die 
Falle sind so zu deuten, daB es sich entweder um einen oder um wiederholte 
ganz akute Schiibe der Krankheit gehandelt hat, die vom Kranken gar nicht 
immer bemerkt worden sind oder aber meist als andere akute Krankheit ge- 
deutet werden. Nach dem akuten Schub geht die Driise aus dem Reaktions- 
stadium wieder zuriick, es bleiben nur Andeutungen von Symptomen, aber der 
Exophthalmus, der iiberhaupt bei ganz akutem Auftreten sehr schwer und 
sehr langsam und meist nicht ganz zuriickgeht, bleibt bestehen. Es kann bei 
einem ganz akuten Anfall oder wiederholten akuten Schiiben, wie wir in der 
Histologie gezeigt haben, eine teilweise Schadigung des Driisenepithels statt- 
finden (Atrophie) und wir kénnen dann Falle vor uns haben, die zunachst 
sehr schwer zu deuten sind, bei denen Exophthalmus besteht, hie und da 
geringe andere Basedowsymptome, daneben leichte Symptome von Hypo- 
thyreoidismus (Spatstadium III, 1.). Es ist hervorzuheben, daB gerade in diesen 
Fallen einseitiger Exophthalmus hie und da beobachtet wird. 

Jedenfalls ist in weitaus der Mehrzahl der Falle von fehlendem oder be- 
sonders in Erscheinung tretendem Exophthalmus nicht ein ,,d’emblée“ atypischer 
Basedow anzunehmen, sondern die Ursache in dem Verlauf der Krankheit zu 
suchen. Dies gilt nicht nur fiir den Exophthalmus, sondern auch fiir andere 
Symptome der Krankheit. Besonders zu erwahnen ist, daB die Falle von 
fehlender Tachykardie und fehlender Struma, welche sehr 
selten sind, zu den letztgenannten Fallen gehdren, d. h. es sind abgelaufene 
Basedowsche Erkrankungen, bei denen die Schilddriise aber nicht normal 
funktioniert, sie gehdren zu den Fallen III, 1.: Basedow im Spatstadium mit 
vorgeschrittener Atrophie der Driise. 

Von anderen Basedowsymptomen fehlen hie und da die Verdauungs- 
storungen, Abmagerung, Schwei8, Haarausfall, trophische Symptome. Eine 
sichere Erklarung fiir das Fehlen dieser Symptome kénnen wir zur Stunde 


nicht geben, diese Falle sind von den typischen Basedowfallen nicht abzu- 
trennen., 


B. Atypischer Basedow 


sensu strictiori, bei dem sich nicht nur die einzelnen Symptome, sondern die 
ganze Symptomatologie und der Verlauf vom typischen Basedow unter- 
scheiden. 

1. Atypischer Basedow, bei dem die nervésen Symptome im 
Vordergrund stehen, die eigentlichen Basedowsymptome etwas zuriicktreten, 
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der langsam und gutartig verlauft, jedoch schwer ausheilt. Hierher gehért 
die Mehrzahl der Falle, die bezeichnet werden als psychisch-vasomotorische 
Neurose (Buschan), forme fruste (Charcot, Pierre Marie), Basedowoid (Stern). 
Diese Falle gehéren alle der famille névropathique Carcots an, sie sind, und 
das ist sehr wichtig, seltener als angenommen wurde. Sattler hebt mit Recht 
hervor, daB diese Falle in den Landern haufiger sind, wo Neurasthenie 
und Hysterie haufig ist. Die beste Auffassung dieser Falle ist die, daB es 
sich um Basedow handelt, der aber, weil er neuropathisch belastete oder ge- 
wordene Individuen betrifft, sich vom typischen Basedow unterscheidet. 

Es ist deshalb von besonderer Wichtigkeit zu konstatieren, daB in diesen 
Fallen vor der Basedowschen Krankheit NervositAt vorhanden ist. Daf 
Nervositat und neuropathische Veranlagung iiberhaupt in der Mehrzahl der 
Basedowfalle vorhanden sind, ist durchaus nicht richtig. DaB neuropathische 
Veranlagung also nicht die Ursache des Basedow sein kann, geht aus den 
Angaben vieler schwerer Basedowfalle hervor, daB sie vor der Erkrankung 
keine Spurvon Nervositat besafen, wenn auch wahrend der Krank- 
heit noch so groBe Reizbarkeit, Erregtheit und Ruhelosigkeit besteht. Der 
beste Beweis von der Richtigkeit der Aussagen dieser Patienten und ihrer An- 
gehorigen ist das Verschwinden jeglicher Nervositat nach Heilung des 
Basedow, wie wir es bei zahlreichen geheilten Fallen konstatieren konnten. 
Diés ist bei dem Basedow Neuropathischer nicht der 
Fall. Sehr bemerkenswert ist es auch, daB gerade die neuropathischen 
Basedowkranken und namentlich ihre Angehérigen gar nicht itber die Nervo- 
sitat klagen, wahrend beim Basedow nicht neuropathischer Individuen dies 
oft die Hauptklage der Umgebung der Patienten und auch der Pa- 
tienten selbst ist. 

Wichtig fiir die Erkenntnis dieser Falle ist, daB die Symptome des 
Basedow nicht so ausgesprochen sind: Exophthalmus ist selten, 6fters sind von 
Haus aus groBe Augen vorhanden, Lidsymptome fehlen dagegen selten. 
Mébiussymptom ist haufiger als beim Basedow nicht Neuropathischer. Die 
Struma ist selten groB, vasculare Symptome oft nur voriibergehend bei Er- 
regung und Anstrengung vorhanden. Herzklopfen, Hitze, Schweif, Ver- 
dauungsstérungen, Tremor, psychische Symptome sind im Vordergrund, meist 
periodisch stark. Trophische Erscheinungen selten. 

Neben dem langsamen Beginn ist zu bemerken, da diese Falle mehr 
Individuen im mittleren Alter betreffen, daB sekundare Organerkrankungen 
selten sind. 

Pathologisch-anatomisch finden sich die sub 5 in dem betreffenden Kapitel 
aufgefiihrten Basedowstrumen. 

Atiologisch ist noch zu bemerken, daB wir hier neben den neurogenen Ur- 
sachen auch toxische, u. zw. oft chronische Ursachen finden, wie Alkohol- und 
NicotinmiBbrauch. 

Es geht aus dem Gesagten hervor, daB eine vollstandige Abtren- 
nung vom Basedow nicht angeht. Das Moment der vermehrten 
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Resorption aus der Schilddriise ist auch hier vorhanden. Es ist méglich, daB 
der ganze Unterschied vom typischen Basedow bloB darauf beruht, daB neuro- 
pathische Individuen sich den ursdchlichen Schadigungen der Basedowschen 
Krankheit weniger aussetzen und bei Eintritt der Krankheit der internen 
Therapie sehr zuganglich sind. Wir wollen puncto Therapie vorgreifend er- 
wahnen, daB hier die Operation an der Schilddriise zwar die Hyperthyreose- 
symptome heilen kann, daB aber die Kranken danach Neuropathen bleiben und 
nicht geheilt sind. 

2. Atypischer Basedow, bei dem das Atypische in der Sympto- 
matologie und im Verlauf durch Miterkrankung anderer Drisen 
mitinnerer Sekretion bedingt ist. 

Uber den sekundaren Einflu8 der Basedowschen Krankheit auf die anderen 
endokrinen Driisen wurde oben gesprochen. Ferner wurde auf die Symptome 
aufmerksam gemacht, die auf den pathologischen Einflu8 anderer Driisen zu 
beziehen sind. Es wurde auch schon gesagt, da8 Erkrankungen endokriner 
Driisen vor der Basedowschen Krankheit auf die Symptomatologie und den 
Verlauf der letzteren EinfluB haben kénnen. DaB diese Wirkung der iibrigen 
endokrinen Driisen in verschiedener Weise zu stande kommen kann, braucht 
kaum hervorgehoben zu werden. Es kann sich entweder um eine von der che- 
mischen Wirkung des vermehrten Schilddriisensekrets direkt abhangige 
Funktionsveranderung anderer Driisen handeln oder um eine vermehrte Sensi- 
bilisierung des von beiden Driisen abhangigen vegetativen Nervensystems oder 
endlich um eine unmittelbare Wirkung des Sekretes anderer selbstandig er- 
krankter Driisen. Nur die letztere Wirkung gehort hierher. 

Es sind also hier nur diejenigen Falle zu nennen, bei denen die direkten 
Symptome anderer Driisenerkrankungen das Basedowbild. komplizieren, 
eventuell larvieren. Es wiirde zu weit fiihren, alle die hierher gehérenden 
Symptomenkomplexe zu besprechen. In der Literatur sind diese Falle meist als 
Kombinationen von Basedow mit anderen Krankheiten 
angefuhrt, allerdings ist vielfach auf eine engere Beziehung hingewiesen. Diese 
Beziehungen gehen aus dem im Kapitel pathologische Anatomie Gesagten 
deutlich hervor. Die jetzt noch bestehende Schwierigkeit ist nur die, daB nicht 
mit Sicherheit festzustellen ist, ob die Veranderungen der anderen endokrinen 
Driisen primar oder nur sekundar sind. Klinisch 14Bt sich dies gewiB auch 
nicht immer, aber doch haufiger als anatomisch feststellen. Es sind eigentlich 
nur diejenigen Falle zu den atypischen Basedowfallen zuzurechnen, bei denen 
primar vor dem Basedow eine Erkrankung anderer Driisen anzunehmen ist. 

Wir geben hier nur eine Aufzahlung dieser Krankheiten und Krankheits- 
symptome : 

a) Tetanische Erscheinungen bis zu ausgesprochener Tetanie kénnen 
sowohl vor als wahrend des Basedow vorhanden sein. Diese sowie Brichig- 
keit von Zahnen und Nageln, osteomalacische Erscheinungen an den Knochen, 
Myasthenie (Chvostek), anfallsweise Schmerzen, namentlich mit tonischen 
Spasmen kombiniert, sprechen fiir eine Erkrankung der E pithelkérper. 
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Hier ware noch zu erwahnen die starke mechanische Ubererregbarkeit der 
Vasomotoren (Hoskins und Wheelon) und das hie und da beobachtete Facialis- 
phanomen Chvosteks. 

Wir erwahnen hier besonders einen auf der chirurgischen Klinik in Bern 
beobachteten Fall von Kombination von Basedow mit Tetanie, bei dem bei 
Besserung des Basedow die Tetanie starker wurde und umgekehrt. 

b) Starke Pigmentierungen bis zu Addisonscher Bronzefarbe kommen bei 
Basedow selten vor. Hervorgehoben wird auch stets, daB zum Unterschied von 
Addison bei den Pigmentierungen bei Basedow die Schleimhaute fast ausnahms-. 
los freibleiben. Jedoch sind lokalisierte Pigmentierungen der Haut bei Basedow 
(s. bei der Besprechung der Symptome) sehr haufig. Ihre Zugehérigkeit zum 
typischen Symptomenkomplex ergibt sich nicht nur aus der Haufigkeit, sondern 
namientlich aus der vielfach beobachteten Verschlimmerung und Besserung 
sowie Heilung der Pigmentierungen proportional mit den iibrigen typischen 
Basedowsymptomen, z. B. nach der Schilddriisenoperation. Der anatomische 
Befund einer Nebennierenhypoplasie bei Basedow stimmt mit der angenom- 
menen Atiologie der Pigmentierungen schén iiberein. Da wir jedoch diese Hypo- 
plasie als congenital ansehen miissen, so miissen wir den SchluB ziehen, daB. 
erst der Basedow, resp. die Hyperfunktion der Schilddriise die vorher latenten 
Symptome manifest macht. Die meisten dieser Falle gehéren also zum typischen 
Basedow. Dagegen gibt es Falle, bei denen vor AuftretendesBasedow 
deutliche und ausgedehnte Pigmentanomalien vorhanden sind. Kombiniert sich: 
damit allgemeines Schwachegefiihl (Muskelschwache), Appetitlosigkeit mit 
namentlich periodischen Herzbeschwerden, die meist als akute Herzschwachen 
bezeichnet werden (Asthenie der Herzmuskulatur durch Insuffizienz der Neben-. 
nierenrinde), Erschwerung der Atmung mit niedrigem Blutdruck und Ver- 
minderung des Blutzuckers, so wiirde man an eine vorgangige Erkran- 
kung der Nebennieren denken kénnen. Kommen dazu mehr oder 
weniger Basedowsymptome, so ist die Unterscheidung der letzteren von den 
ersteren nicht so leicht zu machen. In dieser Weise kann es also zu einem 
Basedow kommen, der durch die offenbar vorhergehende Nebennieren-- 
erkrankung im Sinne einer Funktionsverminderung sich atypisch entwickeln 
kann. Es bleibt sich dies gleich, auch wenn der gegenseitige Einflu8 von Neben-- 
nieren und Thyreoidea nicht ein direkter ist, sondern nur auf dem Wege der 
Sensibilisierung des Sympathicus erfolgt. Es bleibt dabei auffallig, daB in der 
Mehrzahl der Falle die Symptome der Nebennierenhypofunktion erst mit 
dem Basedow manifest werden und nur in seltenen Fallen schon 
vorher bestehen. Wir haben schon oben auf die Wahrscheinlichkeit einer Kom-- 
pensation hingewiesen. Christofeletti fiihrt die wanes auf Insuffizienz 
des chromaffinen Systems zuriick. 

c) Es gibt Falle von Basedow, welche einen sgatamnliicn watschelnden 
Gang darbieten, ahnlich, aber viel geringgradiger als bei einer Luxatio coxae- 
congenita duplex. Bei diesen Basedowkranken finden wir regelmaBig wber- 
streckbare Gelenke. Der Gang beruht zum Teil auf der vermehrten Beweglich-- 
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keit der Hiiftgelenke, aber haufiger auf Muskelschwache, die sich 6fters dabei 
findet. Inwieweit diese Veranderungen vor dem Eintreten des Basedow vor- 
handen gewesen sind, ist nicht leicht festzustellen, da die Patienten meist nichts 
Genaues dariiber wissen. Es soll hier nur erwahnt werden, daf es moglich ist, 
diese Symptome in Beziehung zu bringen mit Veranderungen der Thymus 
im Sinne einer verminderten Funktion derselben. Ahnlich kénnten auch os te 0- 
malacische oder rachitische Knochenveranderungen gedeutet 
werden. Fin vermehrtes Knochenwachstum, das zwar von Holmgren und 
Eppinger mit vollem Recht als Schilddrisensymptom angesprochen wird, kann 
auch, wenn vor dem Basedow vorhanden, aui eine Thymuserkrankung hin- 
weisen. Dasselbe gilt von der My asthenie, u. zw. hauptsachlich von den 
Basedowfallen, bei denen es sich um Myasthenia gravis handelt, bei 
der neben der raschen Ermiidbarkeit der willkiirlichen Muskeln eine Oph- 
thalmoplegia externa totalis oder partialis, Stérungen der Sprache und des 
Schluckens, Steigerung des Blutzuckergehalts, Schmerzen in den Muskeln vor- 
handen sind (Stern'™, Claude**). Ganz besonders als atypische 
BasedowfAdlle sind diejenigen anzusehen, bei denen nur einige 
Basedowsymptome, wie Herzbeschwerden, nervése Reizsymptome, Blutlympho- 
cytose, neben der Myasthenia vorhanden sind, bei nachweisbarer Thymus. Auch 
hier finden sich abnorme Pigmentierungen und Tetaniesymptome. Gerade in 
diesen Fallen diirfte die Thymektomie weiteres Licht bringen und ihre Abgren- 
zung vom Basedow ermdglichen. 

d) Gehoren hierher Falle von Lymphatismus, zu dem nur einige 
Basedowsymptome kommen. Als Symptome des Lymphatismus bezeichnet 
Benjey**®: Hypertrophie der Lymphdriisen, namentlich der Hals- und Nacken- 
driisen, diinne, schlaffe Haut, diinnes Haar, Koérperlange iiber der Norm, 
Gewicht unternormal, Blasse, Appetitlosigkeit, schlechter Schlaf, Neigung zu 
Erbrechen, Vermehrung der Blutlymphocytose. 

e) Die Falle von Status thymolymphaticus, zu dessen Sym- 
ptomen mehr oder weniger Basedowsymptome hinzutreten. Abgesehen von der 
Feststellung der Thymus, der Hyperplasie der Lymphdriisen, der Milz, der 
Hyperplasie der lymphatischen Apparate der Schleimhaute, kennen wir 
wenige Symptome des Status thymolymphaticus: Abnorme Gré8e oder 
Kleinheit, Mangel an Behaarung, gering entwickelte Genitalien, Omegaform 
der Epiglottis, abnorme Enge der Aorta (Réntgen). Imhofer bezeichnet als 
charakteristisch die Uberstreckbarkeit der Fingergelenke und auch gréferer 
Gelenke, wir erinnern an diese letzteren Symptome bei Basedow, die wir be- 
sonders hervorgehoben haben. Hierher gehéren wohl auch FaAlle, wie sie Govers 
und Bauer beschrieben haben: VergréBerte Lymphdriisen und Mandeln, per- 
kutierbare Thymus, Hyperextension der Fingergelenke mit geringen 
Basedowsymptomen. Auch wir konnten solche Falle beobachten, u. zw. in 
Familien, in denen auch typischer Basedow vorkam. Fiir die Diagnose 
Lymphatismus und Statusthymolymphaticus ist die Ana- 
mnese auch von Wert: Falle von plétzlichem Tod nach geringfigiger Ur- 


Morbus Basedowii. 847 


sache in der Familie. Wir méchten hier noch ganz besonders darauf auf- 
merksam machen, daB gerade beim ty pischen Basedow, wenn kombiniert 
mit Status lymphaticus und thymolymphaticus, gerade die fiir diese charakte- 
ristischen klinischen Symptome nicht vorhanden sind oder in den Hinter- 
grund treten. | 

7) Das starke Langenwachstum der Knochen mit beschleunigtem 
Epiphysenschlu8, das wir bei Basedow hie und da finden und das Holmgren — 
als Zeichen einer Basedowdisposition ansah, kénnte auch in Verbindung ge- 
bracht werden mit einer funktionellen Veranderung der Hypophyse. Es sind 
auch sichere Falle von Akromegalie, mit Basedow kombiniert, beschrieben 
worden. Der Basedowschen Krankheit vorausgehend ist nicht selten starke 
Fettleibigkeit angegeben. Ebenso findet sich hie und da eine Atrophie 
der Genitalien (Hy pogenitalismus). Nicht so selten wird eine Sklero- 
dermie mit Basedowsymptomen kombiniert gefunden (s. u.). Wahrend ver- 
mehrtes Knochenwachstum sich nicht so selten beim typischen Basedow findet, 
sind die letzteren Symptome, die von einer verminderten Funktion der Hypo- 
physe herriihren kénnen, meist schon vor Beginn des Basedow beobachtet 
worden und die dazutretende Basedowsche Krankheit ist nicht eine typische. 

g) Bei der pathologischen Anatomie wurde auf die relativ haufigen Be- 
funde von Ovarialatrophie bei Basedow aufmerksam gemacht. Bei 
der Pathogenese wurden die physiologischen Funktionsveranderungen der 
Ovarien, als da sind: Pubertat, Graviditat, Puerperium, Lactation und Klimak- 
terium, sowie pathologische Momente, welche die Funktion der Ovarien 
beeintrachtigen, als auslésende Momente fiir die Basedowsche Krankheit ge- 
nannt. Wie Frankl mit vollem Recht sagt, beruht aber der Morbus Basedowii 
nicht direkt auf diesen physiologischen oder pathologischen Ovarial- 
schadigungen, sondern diese lésen nur den Basedow aus, indem sie die Schild- 
driise fiir die den Basedow erzeugende Funktionsveranderung disponieren. Die 
zum Basedow gehérende Hypovarie, die bis zur Ovarialatrophie gehen 
kann, ist sekundar ein Symptom der Krankheit, bedingt durch die Hyper- 
sekretion der Schilddriise. Nun gibt es aber eine Anzahl von Symptomen beim 
Basedow, die wir als Eigensymptome, hervorgerufen durch die Ovarialatrophie, 
ansehen kénnen: neben der Abnahme oder dem Aufhéren der Menses das 
verstarkte Langenwachstum der Knochen, mit langem Offenbleiben der Epi- 
physen und osteomalacische Erscheinungen. Ferner hat das innere Sekret des 
Ovariums einen hemmenden EinfluB auf den Sympathicus, durch dessen Weg- 
fall die Reize den Sympathicus starker treffen, d. h. der Sympathicus eine ver- 
mehrte Sensibilitat erlangt. Es kénnen dadurch unter Umstanden Symptome 
wie leichte Tachykardie, vasomotorische Stérungen, SchweiBe, Adrenalin- 
glykosurie eintreten. Ein Basedow tritt aber nur ein, wenn zugleich die 
Schilddriise zur Hypersekretion disponiert ist. Von 
einem ovariogenen Basedow ist also nicht die Rede, sondern wir 
kénnen héchstens von einer atypischen, unvollstandigen Krankheit sprechen. 
Besser ware es den Namen Basedow hier ganz wegzulassen. Jedoch soll noch- 
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mals hervorgehoben werden, daB physiologische und pathologische Hypovarie 
bei disponierter Schilddrise Basedow auslésen kann und daB der Weg- 
fall des hemmenden Einflusses des Ovarialsekrets auf den Sympathicus Sym- 
pathicussymptome beim Basedow steigern kann. 

h) Uber die Kombination von Basedow mit Diabetes wurde schon bei 
der Symptomatologie gesprochen. Wie erwahnt, verlaufen diese Falle gewohn- 
lich schwerer, aber der Basedow ist dadurch nicht atypisch. Auch das Vor- 
kommen beider Krankheiten allein bei verschiedenen Familienmitgliedern 
wurde erwahnt. Hierher gehéren nur Falle, bei denen zu Pankreaserkrankungen 
Basedowsymptome hinzutreten. Cohn und Peiser*® fanden bei Fallen von 
Pancreatitis acuta, haemorrhagica und purulenta, ierner auch bei Pancreatitis 
chronica Basedowsymptome, namentlich Tremor und Augensymptome, auch 
Tachykardie und vermehrte Blutlymphocytose. 

i) Hierher gehdren endlich noch die sehr seltenen Falle, bei denen Sym- 
ptome von Hypothyreoidismus oder Myxédem vorhanden sind vor 
dem Basedow. Es handelt sich fast nur um Inhaber von Strumen. Auch hier 
ist der Basedowsymptomenkomplex entweder von vornherein aty pis ch oder 
wenigstens in seinem Verlauf atypisch, d. h. es ist Regel, daB die Basedow- 
symptome nicht lange andauern, da gewisse Myxédemsymptome bestehen 
bleiben und, nach Abklingen der Basedowsymptome, die ubrigen Erscheinungen 
des Hypothyreoidismus sich wieder einstellen. Diese Falle sind Jodbasedow- 
falle, d. h. die Basedowsymptome treten nach Jodbehandlung der vorhandenen 
Struma auf. Die durch uns genauer studierte Wirkung des Jods auf die Kolloid- 
retensionsstruma, welche ja sehr oft mit Hypothyreoidismus einhergeht, erklart 
dies scheinbar paradoxe Vorkommen von Hypo- und Hyperthyreoidismus bei 
demselben Individuum. Wir erinnern hier ferner noch daran, daB, wie oben 
ausgefiihrt, im Spatstadium des Basedow auch Symptome von Hypothyreose 
bestehen kénnen. 

k) An die Falle, bei denen sich Hypothyreosesymptome bei Basedow 
finden, miissen wir noch die Besprechung eines Krankheitsbildes anschlieBen, 
das wir mit dem Namen Sklerodermie bezeichnen. Marinesco und Gold- 
stein'** konnten aus der Literatur 36 Falle zusammenstellen von Kombi- 
nation von Basedow mit Sklerodermie. Sie fiigen einen neuen 
Fall hinzu. Dieselben Autoren haben auch 36 Falle von Sklerodermie mit 
Atrophie der Schilddriise gefunden. Wir haben 2 solche Falle behandelt. In 
sehr zahlreichen anderen Fallen von Sklerodermie ist mit Schilddriisentherapie 
ein gutes bis sehr gutes Resultat erzielt worden. Unter den zahlreichen mehr 
oder weniger begriindeten Theorien tiber die Pathogenese der Sklerodermie ist 
diejenige, welche einen thyreogenen Ursprung der Krankheit an- 
nimmt, die bestbegriindete und meist vertretene. Es unterliegt nun keinem 
Zweitel, da8 weitaus die Mehrzahl der Basedowfalle, welche sich mit Sklero- 
dermie kombinieren, aty pische sind. Das heift, einesteils handelt es sich 
um Falle im Spatstadium oder vielmehr um Falle von Sklerodermie nach 
Basedow, oder aber um Falle von primarer Sklerodermie, zu der einige 
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Basedowsymptome hinzutreten. Auch die Falle von Sklerodermie ohne Basedow, 
mit atrophischer Schilddriise bieten nicht das typische Bild der Hypo- oder 
Athyreose dar. Bei der Symptomatologie ist hervorgehoben worden, da8B 
sklerodermieahnliche Verdickungen der Haut, namentlich an den Unter- 
schenkeln, bei Basedow durchaus nicht selten sind. Es ist auch ganz richtig, 
wenn Gauthier sagt, daB die Verdickung der Unterhaut bei der Cachexia 
thyreopriva nicht derjenigen bei Basedow entspreche. Die erstere ist niemals 
so fest wie bei Sklerodermie, d. h. wir finden eben bei typischem Myxédem 
keine Sklerodermie. Die Falle von Sklerodermie mit kleiner Schilddriise 
bieten, wie schon oben gesagt, nicht die typischen Symptome der Cachexia 
thyreopriva dar. Migliacci nimmt deshalb an, daB die Schilddriise bei Sklero- 
dermie nicht immer in demselben Funktionszustand sich befindet. Marinesco 
und Goldstein fiihren die Sklerodermieerscheinungen nur auf die Reizung des 
sympathischen, vegetativen Systems zuriick und erklaren dadurch ihr 
Auftreten bei verschiedenen Funktionsstérungen der Schilddriise. Wir glauben, 
gestiitzt auch auf die verschiedene Einwirkung verschiedener chemischer Kom- 
ponenten der Schilddriise auf die Sklerodermie, am ehesten an einen partiellen 
Ausiall der Schilddriisenfunktion, wie er auch im Verlaufe des Basedow 
gemaB unseren histologisch-chemischen Untersuchungen wohl vorkommen 
kann. Man vergleiche auch den Fall von Ziegel**? von Kombination von 
Basedow mit Sklerodermie und Lues, wobei wohl auch die Jodbehandlung eine 
Rolle spielt. 

Am Schlusse der Besprechung dieser atypischen Basedowformen mu8 noch 
darauf aufmerksam gemacht werden, daB es auch beim Myx6édem, resp. 
bei der Hypothyreose atypische Formen gibt. Es sind dies 
meist Falle beginnender Hypothyreose, deren Symptome den- 
jenigen des leichten H y per thyreoidismus sehr ahnlich sehen, besonders wenn 
sie behandelt worden sind und namentlich, wie das so oft geschieht, mit zu 
groBen Dosen von Thyreoideapraparaten. Hier gibt die Blutuntersuchung und 
die Veranderung des Blutbildes nach der Behandlung den besten Aufschlu8. 
Wir verweisen auf das betreffende Kapitel. 


3. Atypische BasedowiAlle, bei denen nur einzelne Symptome 
der Krankheit vorhanden sind, deren Ursache mit Sicherheit auf die Schild- 
driise zuriickzufiihren ist. 

Thyreosen im engeren Sinne. 


Eppinger verlangt wohl mit Recht fiir diese Falle den Nachweisvon 
Hypervascularisationserscheinungen an der Schild 
driise. Es ist jedoch zu erwahnen, daf dieselben nur zeitweise nachweislich 
sein kénnen und deshalb wiederholt darnach gesucht werden muff. Von 
wesentlicher diagnostischer Bedeutung ist fiir diese Falle die Wirkung von 
Schilddriisensubstanzen auf die Symptome und auf das Blut dieser Kranken, 
d. h. auf die prozentuale Zusammensetzung der Leukocyten. Umgekehrt mu8 


bei diesen Krankheitsfallen anamnestisch geforscht werden, ob nicht eine Be- 
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handlung mit Schilddriisensubstanzen oder mit Jod den Erscheinungen vorauf- 
gegangen ist. Eine solche Behandlung ist, wie schon bei der Pathogenese des 
Basedow iiberhaupt ausgefithrt, keineswegs nur wegen bestehendem Kropf zu 
vermuten. 

Es gehéren hierher: 

1. Die Falle des thyreotoxischen Kropfherzens. Wir ver- 
weisen diesbeziiglich auf die Besprechung aller verschiedenen Formen von 
Kropfherzen im Kapitel ,,Kropf dieses Handbuchs. 

Mit diesem Krankheitsbegriff ist der klinische Nachweis einer Struma 
verbunden. Nun gibt es aber eine Anzahl von Fallen mit thyreotoxischen Herz- 
symptomen, bei denen wenigstens klinisch eine Struma nicht nachweislich ist 
und auch nicht immer Hypervascularisationserscheinungen an der Schilddriise. 
Wir fassen diese Falle am besten zusammen unter dem Namen 


2thyreogéene-Herzneurosen, 

Die Symptomatologie dieser Falle ist dieselbe, wie bei den Fallen mit 
klinisch nachweisbarem Kropf. Es handelt sich meist um kraftige Individuen, 
ebenso haufig mannlichen als weiblichen Geschlechts, am haufigsten im Alter 
von 18 bis 35 Jahren. Sehr bemerkenswert ist, daB in der Familie dieser 
Kranken sich neben nervésen Erkrankungen auch schilddriisenkranke Familien- 
mitglieder nicht selten finden. Im Vordergrund stehen Herzsymptome: Tachy- 
kardie mit und ohne Herzklopfen. Beides ist durchaus nicht fortwahrend vor- 
handen, aber bei jeglicher Anstrengung und Aufregung. Meist macht, im 
Gegensatz zum typischen Basedow, die Tachykardie ein subjektives unange- 
nehmes Gefiihl auch ohne direktes Herzklopfen. Objektiv ist am Herzen nicht 
immer eine konstante Hypertrophie nachzuweisen, haufig jedech nach An- 
strengung. Die Herzténe sind laut abklappend, der SpitzenstoB stark. Der 
Puls kann in der Ruhe normal sein und trotzdem bei Anstrengung (u. zw. oft 
unbedeutender) auf 150—180 steigen, der Herzmuskel bleibt dabei durchaus 
leistungsfahig. Mit der Tachykardie treten haufig Erregung, leichte Ermiid- 
barkeit, Rotung des Gesichts, itberhaupt vasomotorische Erscheinungen und 
SchweiB auf. Andere Symptome sind seltener. Selbstverstandlich kénnen auch 
hier weitere Basedowsymptome auftreten. Es handelt sich dann um Uber- 
gange zum typischen protrahierten Basedow. Dann zeigt sich aber auch immer 
eine Anschwellung der Schilddriise und eine Hypervascularisation. Puncto 
Diagnose und mutmaBliche genauere Pathogenese dieser Falle verweisen wir 
auf die Einleitung zu diesem Kapitel. 

3. Von den Herzneurosen ist wahrscheinlich abzutrennen eine thy reo- 
gene Vasomotorenneurose (vgl. die Falle von Alquier), bei der die 
Herzsymptome zuriicktreten und hauptsdchlich geklagt wird iiber Wechsel von 
Hitze und Kalte, Schwei8 und Trockenheit, Schwindel, Kopfschmerz, psychische 
Erregung oder Depression. Auch hier stiitzt sich die Diagnose auf das Verhalten 
der Schilddriise, auf die Einwirkung von Schilddriisenpraparaten, auf die 
Symptome und aufs Blut und auf vorhandene Lymphocytose iiberhaupt. Auch 
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hier kann eine Reihe anderer Basedowsymptome, welche nur voriibergehend 
eintreten, die Diagnose bekraitigen: wie Lidsymptome, unvermittelte Diar- 
rhéen etc. 

4. Thyreotoxische Diarrhéen. 

Als solche wurde in letzter Zeit eine Anzahl Falle von Curshmann*®* und 
Wilms beschrieben, bei denen die Heilung nach partieller Strumektomie den 
Beweis fiir die thyreogene Natur der Krankheit erbrachte. Es fanden sich 
klinisch nachweisbare VergréBerung der Schilddriise, Lymphocytose des 
Blutes, Loewisymptom, hie und da auch andere Basedowsymptome. 


Ss lhyreogene-Gastralgien, 

Es gibt Falle mit im Vordergrund stehenden Magensymptomen in Form 
von Gastralgien, meist kombiniert mit subjektiven Herzbeschwerden, SchweiB, 
Hitze, hie und da auch Diarrhéen, Blutlymphocytose. Algquier**, Maranon, 
Caro***, Kaujmann haben diese Falle als Formen des Hyperthyreoidismus be- 
schrieben. Maranon fand in diesen Fallen Hyperaciditat, Hyperchlorhydrie 
und Hypersekretion, Caro fand Achylie in einigen Fallen, Hyperaciditat in 
anderen. Auch hier brachte die Heilung nach partieller Strumektomie den 
Beweis der thyreogenen Natur des Leidens sowie auch die Heilung der Magen- 
symptome, zugleich mit den anderen Basedowsymptomen durch interne 
Therapie (Antithyreoidin). 

Selbstverstandlich gibt es auch Kombinationen aller dieser Formen 
von Thyreosen. Trotzdem sind sie vom eigentlichen typischen Basedow zu 
trennen. Ein wichtiges Unterscheidungsmerkmal ist das, daB der ProzeB bei 
diesen Thyreosen oder atypischen Basedowfallen kein progressiver ist. 
Es handelt sich mehr um Krankheitsschiibe, die immer mehr oder weniger 
wieder ablaufen, wahrend bei dem typischen Basedow zwar auch ein Wechsel 
in der Intensitat und Remissionen wenigstens im Primarstadium vorkommen, 
die Krankheit aber, wenn sie nicht ausheilt, progressiv ist. In der Schilddriise 
bei typischem Basedow finden wir die oben beschriebenen progressiven Stadien 
der Krankheit, bei diesen Thyreosen finden wir hochstens Veranderungen, wie 
sie im Primarstadium des typischen Basedow vorhanden sind, aber auch diese 
nicht immer, da die Schilddriise aus dem Reaktionsstadium stets wieder ins 
Normale zuriickkehrt und zuriickzukehren die Tendenz hat. Es bedarf gerade 
in diesen Fallen einer genauen histologischen Untersuchung eines Kenners 
und auch einer chemischen Untersuchung, um die Veranderungen zu finden. 
Die haufigen Angaben, daB die Schilddriise in diesen Fallen normal sei, will 
also durchaus nichts sagen. 

Am Schlusse dieses Kapitels muB noch daraut aufmerksam gemacht werden 
daB heute die Tendenz in der Medizin besteht, iberallin der Pathologie 
Thyreosen zu finden. Wahrend frither die Mediziner die Thyreogenese 
der Basedowsymptome rundweg negierten, verfallen sie jetzt ins Gegenteil 
und finden nahezu iiberall Hyperthyreoidismus. Das eine ist so falsch wie 
das andere. Wir haben oben angefiihrt, daB es einen physiologischen Basedow 
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bei einseitig gesteigerter Erregbarkeit des sympathischen Nervensystems gibt 
(Th. Kocher) ; wir haben ferner ausgefithrt, daB die Driisen mit innerer Sekretion, 
obenan die Schilddriise, den Tonus des gesamten Nervensystems regulieren und 
demgemaB eine Reaktion auf die Mehrzahl der Einfliisse zeigen, die den Orga- 
nismus tiberhaupt treffen. Auf der anderen Seite wissen wir, daB jegliche Infektion 
und Intoxikation auf die Schilddriise einwirkt. DaB dadurch aber jedesmal eine 
Thyreoiditis erzeugt werde, ist eine durchaus irrige Ansicht. Es handelt sich 
hier um eine heilsame Reaktion der Schilddriise, um einen niitzlichen Hyper- 
thyreoidismus, der voriibergeht, wenn der Reiz aufhort und bei dem nur eine 
niitzliche Wirkung des Schilddriisensekrets, ein niitzlicher Grad des Hyper- 
thyreoidismus auftritt. Nur wenn eine vermehrte Reizbarkeit des vegetativen 
Nervensystems vorhanden ist, wenn in der Schilddriise bestimmte Verande- 
rungen oder Bedingungen zu einer solchen vermehrten Reizbarkeit sich finden, 
kommt ein starkerer Hyperthyreoidismus zu stande, der auch andauern kann. 
Wir nennen als solche Bedingung z. B. einen allfalligen Jodgebrauch. Es ist 
aber durchaus unrichtig deshalb alle Krankheiten, bei denen durch die reaktive 
Reizung der Schilddriise Hyperthyreoidismussymptome vorkommen, als 
Basedow, resp. Thyreose zu bezeichnen oder umgekehrt die betreffenden Krank- 
heiten (wir nennen hier z. B. die Tuberkulose, fiir die dies behauptet wurde) 
deshalb als Ursachen des Basedow zu bezeichnen. Wir glauben mit Chvostek™, 
daB der Moment gekommen ist, den Namen forme fruste der Basedow- 
schen Krankheit fallen zu lassen. Es ist damit eine Krankheitskategorie ge- 
schaffen worden, zu der viel mehr Falle gerechnet werden als zum klassischen 
typischen Basedow, und eine Menge FaAlle, die wir sonst nicht klassi- 
fizieren kénnen. Wir sind jetzt wohl so weit, diese Falle pathogenetisch der 
einen oder anderen endokrinen Driise oder auch mehreren zuzuweisen und sie 
vom Basedow zu trennen. 


Diagnose. 


Die Diagnose des typischen floriden Basedow bereitet keine 
Schwierigkeiten und bedarf keiner weiteren Besprechung. Sie ergibt sich aus 
_ der Symptomatologie. Wir méchten hierzu nur hervorheben, daB wir als Kar- 
dinalsymptome fiir einen typischen, nicht schon behandelten Basedow ansehen: 
Lidsymptome, Abmagerung, Tremor, bei jeder Anstrengung und Erregung 
deutliche Tachykardie, Hypervascularisation der Schilddriise, Blutlympho- 
cytose. 

Schwierig ist die Diagnose bei den leichten und den nicht akut 
entstandenen initialen Fallen. Es kann hier zwar von einem Arzte, der 
viele Falle gesehen hat, die Diagnose gewéhnlich auch rasch gemacht werden. 
Ist dies nicht der Fall, so mu8 der Patient unbedingt mehrmals gesehen oder 
eine kurze Zeit beobachtet werden, u. zw. bevor irgend eine Therapie einge- 
leitet wird. Es sind dann nach Erregungen, Anstrengungen oder auch zu be- 
stimmten Zeiten, morgens frith, nach dem Essen, vor den Menses, Symptome 
zu beobachten, die in der Ruhe nicht vorhanden sind. Ein ganz besonderes 
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Gewicht ist auf das Auftreten vasculéser Erscheinungen an der Schilddriise 
zu legen, namentlich wenn schon eine Struma vorhanden war. Eine genaue 
Blutuntersuchung ist immer zu machen. Eine gute Anamnese ist unter Be- 
ricksichtigung der im Kapitel Atiologie genau beschriebenen Doppelursache 
(Ursachen, Bedingung) von groBem Nutzen. 

Endlich ist in vielen Fallen eine Diagnose ex juvantibus oder, wie wir 
sie nach Kocher besser bezeichnen, eine funktionelle Diagnose durch die Verab- 
reichung von Schilddriisenpraparaten unter Kontrolle der Symptome und 
namentlich des Blutes zu machen. Die Einleitung einer Therapie vor sicherer 
Diagnosestellung kann nur zur Larvierung des Krankheitsbildes beitragen. 

Die Diagnose der atypischen Falle kann zunachst, wenn es sich 
um das Fehlen einzelner Symptome handelt, am besten durch eine genaue 
Anamnese unterstiitzt werden. Bei allen atypischen Fallen ist eine Beobachtung 
einige Zeit hindurch von néten. In den atypischen Fallen, bei denen das Ab- 
weichende von Erkrankung anderer Blutdriisen herriihrt, kann auBer der 
thyreoidealen Opotherapie die Verabreichung anderer Driisenpraparate und 
die Beobachtung ihrer Wirkung auf die Krankheitssymptome der Diagnose zu 
Hilfe kommen. Nur muff man sich klar sein, daB man iiber die Wirkungsweise 
dieser Praparate noch recht wenig orientiert ist. Am schwierigsten fiir die 
Diagnose ist die 3. Kategorie der atypischen Basedowfalle, die wir nach 
Krecke als Thyreosen bezeichnen und die nur einzelne Symptome der 
Krankheit darbieten. Hier handelt es sich vor allem darum, andere Krank- 
heiten auszuschlieBen, die viel wichtiger sind als die dabei auftretenden 
basedowahnlichen Symptome. Wir nennen als Beispiele: beginnende Phthise, 
Chlorose, leichte Herzinsuffizienz. Puncto Phthise ist die Familienanamnese 
von Bedeutung, denn es ist und bleibt Tatsache, trotzdem die Jagd nach 
Basedowsymptomen in neuerer Zeit das Gegenteil zu beweisen versucht, daB 
Phthise sehr selten mit typischem Basedow kombiniert vorkommt und auch in 
der Familie Basedowkranker eher selten Tuberkulose zu finden ist. Bei der 
Chlorose kommen Symptome vor, wie wir sie bei Basedow sehen, z. B. 
Tachykardie. Hier ist die Blutuntersuchung von wesentlicher Bedeutung. Kom- 
bination von wirklicher Chlorose mit Basedow ist sehr selten, s. Sympto- 
matologie. Fiir die Differentialdiagnose gegeniiber leichten organischen 
Herzstoérungen ist, wie auch Eppinger hervorhebt, von Bedeutung, ob 
Digitalis eine bessernde Wirkung hat oder nicht, was bei den unkomplizierten 
Herzsymptomen der Basedowschen Krankheit nicht der Fall ist. 

Auch bei allen diesen Thyreosen ist die Feststellung von vascularen Sym- 
ptomen an der Schilddriise, resp. Struma wichtig und die schlechte Finwirkung 
von Schilddriisenpraparaten und Jod auf die Symptome. 


Vorkommen. 
Basedowsche Krankheit kommt in allen Landern und bei allen 
Vélkern vor. Etwas seltener bei den noch nicht auf der Hohe der Zivilisation 
stehenden Vélkern. Gewisse Gegenden sind etwas mehr betroffen als andere, 
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jedoch ist der Unterschied sicherlich kein bedeutender. In Gegenden, wo Kropf 
endemisch vorkommt, ist der Basedow deshalb seltener, weil vorgeschrittene 
Kropfbildung die Funktion der Schilddriise haufig schadigt (s. bei Kropf). 
Hingegen ist Jodbasedow hier haufig. 

Die typische Basedowsche Krankheit kommt weitaus am haufigsten im 
3. Jahrzehnt, also vom 20. bis 30. Lebensjahr vor. Jedoch ist die Krank- 
heit in jedem Lebensalter beobachtet worden, vom 9 Monate alten Kinde (Fall 
von Klaus in Prag) bis zum 70. Lebensjahre. Der mit Status lymphaticus und 
Thymushyperplasie kombinierte Basedow bricht 6fters in friiherem Alter aus 
(13.—17. Lebensjahr). In der Zeit des beginnenden Klimakteriums ist der 
Basedow wieder etwas haufiger. Bei Mannern jenseits des 40. Lebensjahres 
ist Basedow ebenso haufig wie vor dem 30. Jahre. Im Kindesalter ist Basedow 
am seltensten. 

Puncto Geschlecht erkranken Frauen entschieden viel 
haufiger. Aus dem Material der Kocherschen Kliniken, das sich aus allen 
Landern rekrutiert, geht ein Verhaltnis von 9 Frauen auf einen Mann hervor. 
Wir glauben, daB dies Verhaltnis fiir den typischen Basedow das richtige ist. 
Rechnet man typischen und atypischen Basedow zusammen, so diirfte das 
Verhaltnis 6 Frauen auf einen Mann das richtige sein. Eine Abgrenzung der 
Krankheit beim Manne von der beim Weibe ist nicht gerechtfertigt. Es ist 
durchaus unrichtig, da8 die Krankheit beim Manne prognostisch giinstiger 
sei als bei der Frau (Mendel***). 

DaB die Basedowsche Krankheit sich einigermaBen verer bt, ist sicher. 
Sehr haufig sind Basedowsche Krankheiten in der direkten Ascendenz 
jedoch nicht. Es ist ein bisher nicht geniigend gewiirdigtes Faktum, daB in 
Familien Basedowkranker sich nicht sowohl Hyperthyreoidismus als andere 
Schilddrisenerkrankungen finden und dafK bei Nachkommen 
Basedowkranker sich nicht so selten Hypothyreose findet. Erkrankungen 
anderer Blutdriisen sind in den Familien Basedowkranker relativ 
haufig, wir nennen vor allem Diabetes, Status lymphaticus und thymicus. Fir 
die zwei letzteren ist ein regiondres Vorwiegen wahrscheinlich. : 

Uber Disposition war im Kapitel Pathogenese die Rede. Die von 
Holmgren und Kocher beschriebene Disposition (groBwiichsige, friih- 
menstruierende, lebhafte, blonde, blaudugige Madchen) gehért in das Kapitel 
der Disposition infolge Erkrankung der Schilddriise und anderer Blutdriisen 
in der Ascendenz, welche eine besondere oder einseitige Erregbarkeit des 
visceralen Nervensystems zur Folge hat. Der allgemeinen Disposition Nervéser 
zur Basedowschen Krankheit kénnen wir nur eine beschrankte Bedeutung bei- 
messen, die sich aus dem Kapitel Pathogenese und verschiedene Formen (Falle 
mit besonderem Hervortreten nervoser Symptome) ergibt. Angaben iiber g e- 
hauftes oder endemieartiges Vorkommen der Basedowschen 
Krankheit fehlen. Es diirften hierher vereinzelte Angaben von zahlreichen 
Erkrankungen bei Rekruten oder im Kriege gehéren. Kwhn**? hat solche Falle 
bei der Rekruteneinstellung publiziert, die iibrigens bei den Anstrengungen des 
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Militardienstes, wie Kuhn meint, durch hygienisch-klimatische Einfliisse aus- 
heilten. Wir fragen uns, ob es sich hier nicht um das Gegenteil zu den in 
Frankreich publizierten Kropfendemien bei Rekruten handelt. Dort hatten 
die Rekruten Kropfwasser getrunken, um durch die auftretende Struma militar- 
frei zu werden, hier haben wohl die Rekruten Jod gebraucht, um durch Zuriick- 
gehen von Schwellungen der Schilddriise dienstfahig zu werden. Die durch das 
Jod erzeugten Basedowsymptome heilten bei Weglassen des Jods. 


Prognose. 


Die Basedowsche Krankheit ist immer eine sch were Erkrankung. 
Nicht als ob sie stets zu schlimmem Ausgang fiihrte, aber weil auch bei den 
leichtesten Formen ein chronischer Verlauf oder ein Rezidivieren das Gewohn- 
liche ist. Im allgemeinen ist die Krankheit um so schwerer, je akuter und 
intensiver sie ausbricht. Jedoch ware es ganz unrichtig, deshalb zu glauben, 
daB es die chronischen Falle sind, welche gewohnlich ausheilen. Im Gegen- 
teil sind es akute, mehr leichte Krankheiten, die von selbst ausheilen kénnen. 
Die Bedingungen und die Art der Ausheilung wurden im Kapitel ,,Verschiedene 
Formen und Verlauf“ besprochen. Wir haben auch von dem physiologischen 
Basedow gesprochen und vom Basedow, von dem die Trager nichts wissen. 
Die letzteren sind nicht chronische, sehr leichte Erkrankungen, sondern akute, 
leichte Krankheitsschiibe. Sind die Bedingungen fiir eine Progression der 
Krankheit gegeben, so haben wir es fast immer mit einem protrahierten 
Verlauf zu tun. Es gibt jedoch auch akute Falle, die ziemlich rasch progredient 
zum Tode fiihren. Fir die Prognosestellung ist es ganz wesentlich 
festzustellen, ob irreparable VeraAnderungen eingetreten sind oder 
nicht. Wir miissen drei Arten von irreparablen Veranderungen unterscheiden: 
1. solche in den inneren Organen, 2. in der Schilddriise und 
3. in den anderenendokrinen Driisen. Wann dieselben eintreten, 
1aBt sich schwer beurteilen. Wir haben wohl klinische Anhaltspunkte fiir alle 
drei Arten von Veranderungen, jedoch hat die Erfahrung (allerdings sprechen 
wir hier nur von postoperativen Beobachtungen) gezeigt, daB klinisch 
sicher festgestellte Veranderungen sowohl in den inneren Organen, als auch in 
den anderen endokrinen Driisen, als auch in der Schilddriise sich doch noch 
ganz und dauernd zuriickbilden kénnen. Aber es kann ein solcher Erfolg 
keineswegs mit Sicherheit vorausgesagt werden. Wir machen vor allem daraut 
aufmerksam, da8 in der Schilddriise, wenn einmal starkere degenerative Pro- 
zesse eingetreten sind, eine Restitutio dieser Driise oder Driisenteile ad integrum 
nicht mehr méglich ist und also eine normale Funktion, die allen Anforde- 
rungen gewachsen ist, nicht mehr zu erlangen ist. Auch fiir die anderen Driisen 
mit innerer Sekretion gilt dies; wir sind hier zwar noch viel weniger orientiert 
iiber das anatomische Verhalten. Die klinischen Stérungen von seiten der 
anderen Driisen gehen meist rasch zuriick (wir sprechen immer von Beobach- 
tungen nach Schilddriisenoperationen), was ein Beweis fur ihre sekundare 
Entstehung ist. In spateren Stadien ist dies aber auch nicht der Fall. Auch in 
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atypischen Fallen ist der EinfluB der Schilddriisenoperation nicht immer ein 
durchschlagender. Ob hier die Organotherapie oder die operative Behandlung 
anderer Driisen einen wesentlichen Fortschritt bringen werden, mu8 noch ab- 
gewartet werden. 

Am schlimmsten sind die irreparablen Veranderungen der inneren 
Organe, vorab des Herzens, welche, wie wir oben sahen, vor allem in einer 
fettigen Degeneration bestehen. Es ist zwar eine Reihe von Fallen 
bekannt, bei denen die klinischen Symptome, z. B. einer Herzmyose nach 
Heilung eines Basedow, verschwunden sind. Wir haben zahlreiche solche Falle 
nach Operationen beobachtet. Aber wir méchten warnen davor, sie als 
anatomisch geheilt anzusehen. Es haben Revisionen intern und durch Operation 
geheilter, schwerer Basedowfalle ergeben, daB solche Individuen meist nicht 
sehr alt werden oder, genauer ausgedriickt, daB sie den Krankheiten leichter 
erliegen als andere Personen und namentlich vielfach hierbei an sog. Herz- 
schwache oder Herzschlag sterben. 

Der Tod bei der Basedowschen Krankheit tritt ein: einmal durch die 
akute Vergiftung infolge der abundanten Resorption eines sehr verstarkten 
Schilddriisensekretes, 2. durch die zunehmende Degeneration innerer Organe, 
vornehmlich des Herzens, 3. durch interkurrente, namentlich infektidse Krank- 
heiten, infolge der starkeren Reaktion und geringeren Widerstandsfahigkeit 
der Basedowkranken; hierbei sind besonders auch die Falle, welche mit Status 
lymphaticus und Thymushyperplasie vergesellschaftet sind, zu nennen; 4. aber 
selten durch fortschreitende, mit dem Basedow in engerer Beziehung stehende 
sekundare Erkrankungen, z. B. Diabetes, Psychosen etc. 

Auf die Basedowsche Krankheit von besonderem EinfluB sind inter- 
kurrente physiologische und pathologische Prozesse. 
Vom EinfluB der Menstruation war schon die Rede, am haufigsten wirkt 
Sie periodisch verschlimmernd. Eine Schwangerschaft ist bei Basedow im all- 
gemeinen gesprochen nicht so gefahrlich, wie gewohnlich angenommen wird. 
Es unterliegt keinem Zweifel, daB bei floridem schwerem Basedow eine 
Schwangerschaft gefahrlich ist. Meist kommen aber solche Patientinnen gar 
nicht in diesen Fall. DaB aber bei protrahiertem Verlauf und namentlich in 
leichteren Fallen eine Schwangerschait stets oder meist einen ungiinstigen Ein- 
flu8 habe, ist unrichtig. Unter guter arztlicher Beobachtung und bei groBer 
Sorgfalt namentlich in der Ernahrung und Vermeidung von Schadlichkeiten 
kann eine Schwangerschaft durchgefiihrt werden und ist dann vielfach von 
gutem, hie und da von iiberraschend gutem Einflu8 auf die Krankheit. Diese 
Tatsache sowohl als der Umstand, dafB basedowkranke Frauen durchaus 
normale Kinder gebaren kénnen, ist eine ganz wesentliche Stiitze der Annahme 
einer Hyperthyreose bei Basedow. Bei und namentlich nach der Geburt ist 
auch die groBte Sorgfalt von Noten. Die Lactationsperiode oder viel- 
mehr das Stille n hat unserer Erfahrung gemaB einen schlechten, respektive 
exacerbierenden Finflu8 auf die Basedowsche Krankheit. Dies gilt auch fiir 
gebesserte Falle und kann auch bei geheilten, auch durch Operation geheilten 
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Basedowkranken ein Rezidiv auslésen. Wir kennen eine ganze Anzahl von 
Basedowfallen, die wahrend der Krankheit normal geboren haben und noch 
mehr solche, die nach Heilung, namentlich operativer Heilung, mehrmals 
normale Kinder geboren haben. Von groBem Einflu8 auf die Basedowsche 
Krankheit sind alle interkurrenten Erkrankungen. Aber auch 
hier kann man nicht etwa von einem gleichmaBig schlechten, respektive 
exacerbierenden Einflu8 sprechen. Wir kennen die Beziehungen der Infek- 
tionen und Intoxikationen zur Schilddriise. Eine Einwirkung auf 
die Schilddriise ist in allen Fallen vorhanden und da sie im gleichen Sinne wie 
die Basedowveranderung stattfindet, so ist im allgemeinen eine Verschlimme- 
rung der Krankheit als Folge von Infektionen zu beobachten. Wir wissen aber, 
daB bei starkeren infektids-toxischen Einwirkungen degenerative Verande- 
rungen in der Schilddriise eintreten kénnen, es kann deshalb eine Reduktion 
des funktionstiichtigen Schilddriisengewebes eintreten und dadurch erklaren 
sich die zwar nicht zahlreichen Falle von bedeutender Besserung und auch 
Heilung des Basedow nach schweren interkurrenten Infektionskrankheiten. 
Die namentlich von Spezialisten hervorgehobene giinstige Beeinflussung der 
Basedowschen Krankheit durch Beseitigung von gynakologischen 
und von Nasenrachenleiden beruht zum Teil auch auf der Be- 
Seitigung der chronischen Infektion und Intoxikation; haufiger diirfte es sich 
um die Aufhebung der steten Reize fiir das Centralnervensystem handeln. In- 
wiefern die Entfernung lymphatischen Gewebes (Tonsillektomie) und die 
Besserung der Funktion der Ovarien durch Beseitigung chronischer gynako- 
logischer Leiden noch eine speziellere Bedeutung hat, 1a8t sich nicht bestimmt 
sagen. Ein groBer Nachteil dabei ist der, daB8 namentlich die spezialistische 
Behandlung dieser Leiden nicht nur eine sehr aufregende, sondern meist auch 
endlose ist. 

AnschlieBend daran méchten wir ein warnendes Wort einlegen 
gegen die energische Behandlung interkurrenter Erkrankungen bei Basedow. 
Die Basedowkranken ertragen keine energischen Kuren, keine starken Medi- 
kamente, ganz abgesehen von Jodpraparaten, sie ertragen auch leichte 
operative Eingriffe irgend einer Art nur sehr schwer, sie neigen zu 
Komplikationen und kénnen, wie van Linden und de Buck schon langst nach- 
gewiesen haben, akut zu grunde gehen, aber keineswegs etwa nur diejenigen 
Basedowfalle, welche mit Thymushyperplasie oder Status lymphaticus kom- 
pliziert sind. 

Der Tod beim typischen Basedow tritt als direkte Folge der 
Krankheit in ungefahr 11°/, aller Falle ein. Nimmt man nur die akut 
auftretenden Falle, so steigt die Mortalitat auf 30—40°/,. Im ganzen, 
mitgerechnet die Falle von Exitus an interkurrenten Krankheiten, belauft sich 
die Mortalitat auf 20—25°/, aller Falle. Dazu mu8 aber speziell hervor- 
gehoben werden, daf es sich hierbei nur um die ty pische ausgesprochene 
Basedowerkrankung handelt. Die zahllosen Falle von atypischer Basedowscher 
Krankheit sowie alle die Falle, die nur einzelne Basedowsymptome darbieten 
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(Thyreosen), sind hier nicht mitgerechnet. Zahlt man diese mit, so kann man 
natiirlich eine viel kleinere Mortalitat herausrechnen. Von solchen FaAllen 
kann man natiirlich auch hunderte beobachten, ohne einen sterben zu sehen 
(Stark). 

Eine spontane, vollkommene Dauerheilung ist selten, kommt aber vor. 
Wir miissen jedoch hervorheben, daB sich eine Reihe von Fallen der Be- 
obachtung entzieht. Es gibt akute, nicht starke Erkrankungen, welche 
nach einem Anfalle ausheilen. Da die Heilung von selbst erfolgt, kommt ein 
Arzt nicht immer dazu oder aber viel haufiger wird die Krankheit auch vom 

Arzte nicht als solche er- 

Fig.126; kannt. Daneben gibt es eine 

spontane relative Hei- 
lung der Krankheit. Aus un- 
seren pathologisch-anatomi- 
schen Untersuchungen von 
Basedowstrumen aus _ allen 
Stadien der Krankheit geht 
hervor, daB ein gewisser 
spontaner Ablauf des Krank- 
heitsprozesses in der Basedow- 
struma stattfinden kann in 
Form einer Degeneration 
(Atrophie) der Driisenzellen, 
welche einen kleineren oder 
gréBeren Bezirk des Paren- 
chyms betreffen kann. Man 
kann hier nach Eulenburg 
von relativer Heilung sprechen 
und kann auch mit Kraus 

Typischer Vollbasedow vor der Operation. sagen, daB dieser Ausgang in 

relative Heilung der haufigste 
sei. Wirklich geheilt jedoch sind diese Falle nich t, da der nicht 
degenerierte Teil der Basedowstruma nicht normal funktioniert und bei Fort- 
dauer der Reize wieder hypertrophiert, also eine Verschlimmerung wieder ein- 
tritt. Ferner kann wahrend dieses spontanen relativen Ablaufes der Basedow- 
schen Krankheit nicht nur eine partielle Degeneration der Schilddriise, sondern 
auch anderer endokriner Driisen und innerer Organe eintreten. Diese Heilung 
ist also eine sehr relative und wenn auch der spatere Exitus nicht wahrend 
der Basedowschen Krankheit eintritt, so beruht er doch sehr oft auf den durch 
Sie verursachten sekundaren Veranderungen. 

Sattler, der wohl die Literatur iiber Basedow am besten kennt, gibt ohne- 
weiters zu,daB dieinterne Therapie bis jetzt nur dae M6 g- 
lichkeit besitzt, die spontane Heilungstendenz im 
weitesten Umfange zu unterstitzen und neue Schiibe der 
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Krankheit zu vermeiden. Wir miissen also zur Stellung der definitiven 
Prognose noch die Erfolge der chirurgischen Therapie anfiihren. Die- 
selben sind schon in zahllosen Publikationen mitgeteilt worden. Wir ver- 
weisen besonders auf die Resultate von Berg (Landstroem'**), Dollinger 
(Sz6llés***), v, Eiselsberg*, v. Haberer’™, Garré'’? (Moses), Gebele*, 
Kocher (A. Kocher), Krecke***, Kroenlein (Witmer***), Kiimmell (Schultze’’), 
Kiittner (Baruch***), Mayo, Rehn®® (Klose**), Sandelin®, Schlesinger®, 
Schlofjer***, Weljaminoff (Kadnikoff?**), Wilms (Foerstige?*) und auf die 
Sammelstatistiken von 

Glaserjeld?, Klincke®®®, Sigel 

Sorgo*®, 

Die Statistik Kochers 
belauft sich bis zum 
1. Marz 1916 auf 1100 
operierte Basedowfalle, 
die Zahl der an diesen 
1100 Basedowkranken 
ausgefiihrten Operationen 
auf 1409. Die Mortalitat, 
auf die Zahl der Pa- 
tienten berechnet, ist 
2:3°/,, auf die Zahl der 
Operationen berechnet 
1-7°/,. Die Endresultate 
nach den Operationen, 
welch letztere bis 30 Jahre 
zuriickliegen, sind in 
86°/, der Falle durchaus 
befriedigende: 45°/, sind 
dauernd radikal geheilt, 
es ist bei ihnen kein 
Symptom der Krankheit mehr vorhanden, 41°/, sind dauernd geheilt, 
d. h. sie sind dauernd arbeitsfahig, sie konnen ein normales Leben fihren 
und bediirfen keiner Arztlichen Behandlung mehr. Als ganz normale 
Menschen kénnen wir sie jedoch nicht bezeichnen. Es sind dies 1. FaAlle, 
bei denen sich bei starker Anstrengung oder Aufregung noch leichte 
Basedowsymptome, wie Hitze und Tachykardie und SchweiB, einstellen. Sie 
sind eigentlich auszuschalten, da durch einen weiteren Eingriff an der Schild- 
driise auch dieses zeitweilige Auftreten leichter Symptome, das iibrigens kaum 
iiber das Physiologische herausgeht, zum Verschwinden gebracht werden 
kénnte. Diese Leute fiihlen sich aber so wohl und leistungsfahig, daf sie 
eine weitere Behandlung und Operation nicht fiir notwendig erachten; 2. sind 
es Falle, bei denen der Exophthalmus sich nicht zuriickgebildet hat, bei denen 
aber sonst keine Symptome mehr vorhanden sind. Diese sind im ganzen selten, 
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es sind meist Falle, bei denen der Exophthalmus von Anfang an sehr stark 
ausgebildet war und keine Schwankungen zeigte; 3. sind es Falle mit Er- 
scheinungen, die von degenerativen Prozessen herriithren: a@) in der Schild- 
driise: es sind Patienten, die wenigstens zeitweise, hie und da auch anhaltend 
Symptome von Hypothyreoidismus zeigen. Es gibt auch solche, bei denen die 
Driise eine etwas labile Funktion aufweist. Diese Patienten sind durch Be- 
handlung leicht zu bessern und meist vollstandig zu heilen. 0) Mit Erschei- 
nungen, von degenerativen Prozessen in den anderen endokrinen Driisen. Wir 
kénnen hier alle die mdglichen Erscheinungen nicht nochmals erwahnen, sie 
sind meist therapeutisch leicht zu bessern, vielfach zu heilen. Typische Basedow- 
symptome sind in diesen Fallen keine mehr vorhanden. c) Mit Erscheinungen 
von degenerativen Prozessen in den Organen: es handelt sich hier fast nur 
um die oben genannten Falle, die in jeder Beziehung volilstandig gesund er- 
scheinen, aber gegeniiber Uberanstrengung und namentlich gegeniiber anderen 
Krankheiten weniger widerstandsfahig sind. Alle diese Kranken sind von 
ihrem Basedow geheilt, aber zu einer Zeit, wo eine Restitutio ad integrum 
nicht mehr méglich war. 

Bei 11°/, der Falle ist das Resultat der Operation ein unbefriedi- 
gendes. Darunter sind zunachst Falle, bei denen die chirurgische Therapie 
nicht zu Ende gebracht werden konnte, weil die Patienten einen weiteren Fin- 
griff fiirchteten oder weil ein solcher wegen vorgeschrittener Krankheit mit 
sekundaren Organerkrankungen nicht gewagt werden durite. Endlich gehéren 
hierher, es sind ungefahr 5°/,, Rezidive. Ein kleiner Teil der Rezidive wurde 
von neuem operiert und geheilt, sie sind unter den obigen 86°/,. Die Ursache 
der Rezidive, es sind fast ausnahmslos Falle von Spatoperation, ist oft sehr 
klar. Wir nennen den Gebrauch von Jod. 

Wir haben bei den durch Operation geheilten Fallen von typischem 
Basedow dreimal die restierende Schilddriise untersuchen kénnen und nach- 
weisen kénnen, da8 bei Heilung in dem zuriickgebliebenen Driisenteil die 
normale Speicherung von Kolloid in den Schilddriisenblaschen wieder nach- 
weisbar ist und da die starke Zellhypertrophie und die Hyperamie ver- 
schwindet. Wir haben auch in den Praparaten von Kranken, die zum zweiten 
Male operiert wurden, nachdem schon deutliche Besserung durch die erste 
Operation erzielt worden war, die Riickbildung der charakteristischen 
histologischen Veranderungen, proportional der Besserung, gefunden. 
Sind aber degenerative Prozesse vorhanden, so findet eine Restitution nicht 
mehr statt. 

Fassen wir die Prognose der Basedowschen Krankheit zusammen, 
So miissen wir sagen, daB sie insofern ernst ist, als die Krankheit in der 
Mehrzahl der Falle zu bleibenden, zum Teil schweren Organveranderungen 
und vielfach zum Tode fiihrt. Nur in Ausnahmefallen, d. h. in leichten akuten 
Erkrankungen ist eine vollstandige Heilung ohne bleibenden Schaden zu er- 
warten. Die Therapie kann aber, wenn sie friih eingreift, auch in schweren 
Fallen ein vollstandiges Dauerresultat erzielen. 
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Therapie. 


Wir stehen gliicklicherweise, wie aus den vorstehenden Kapiteln hervor- 
geht, nicht mehr auf dem Standpunkte, da® angesichts einer unbekannten 
Pathogenese der Basedowschen Krankheit die gesamte Therapie durchprobiert 
werden soll, um darnach, wie noch in Nothnagels Lehrbuch steht, diejenige 
Behandlung anzuwenden, die sich nicht gerade als schAdlich erwiesen hat. 

Die Therapie der Basedowschen Krankheit kénnen wir einteilen in 
eine kausale und eine symptomatische. Die kausale Therapie muB 
stets die erste sein, sie bekampft einerseits die Ursachen der Krankheit, ander- 
seits sucht sie die Bedingungen zu beseitigen, welche das Fortschreiten oder 
Rezidivieren der Krankheit zur Folge haben. Beide Indikationen sowie der 
Ort und die Art der zu erstrebenden Wirkungen ergeben sich aus der Patho- 
genese. Wir Ralten es nicht fiir gut, alle Behandlungsarten, welche zur Er- 
fullung dieser Indikationen vorgeschlagen wurden, nacheinander aufzufiihren, 
sondern glauben dem Arzte fiir die richtige Auswahl der Methoden bestimmte 
Anhaltspunkte geben zu k6énnen. 

Erfahrungsgema8 kann eine nicht sehr akut und nicht sehr heftig ein- 
setzende Basedowsche Krankheit unter der richtigen Behandlung in relativ 
kurzer Zeit ausheilen. Dazu mu8 die Diagnose so frith als méglich gemacht 
und sofort die kausale Allgemeinbehandlung eingeleitet werden. 
Diese Behandlung besteht in der Entfernung aller ursAach- 
lichen, die Krankheit unterhaltenden und befoérdernden Momente. Diese 
sind, wie im Kapitel Atiologie ausgefiihrt wurde, neurogener und toxischer 
Natur. 

Obenan stellen wir die Vermeidung weiterer Zufuhr spe 
Cis tosisenet oUupDsStanzenoith Form.von,,jod und 
Schilddriisenpraparaten. Es ist in jedem Krankheitsfalle auf 
diese Atiologie zu fahnden. Trotzdem diese Indikation eine ganz klare und 
gebieterische ist, ist diese erste aller therapeutischen Aufgaben in der Praxis 
lange nicht so bekannt, wie sie es sein sollte. Im Gegenteil werden noch heut- 
zutage, trotz der steten Warnungen von autoritativer Seite (Fr. Miiller, Krehl 
und namentlich Kocher), von einer groBen Zahl von Arzten bei dem Befunde 
einer Schilddriisenschwellung ohne Beriicksichtigung eventueller Basedow- 
symptome blindlings Jod- und Schilddriisenpraparate verordnet und dadurch 
wird manche leichte oder beginnende Basedowsche Krankheit trotz aller er- 
denklichen sonstigen therapeutischen Ma8nahmen verschlimmert. Die erste und 
wichtigste therapeutische Indikation ist und bleibt die Vermeidung aller Jod- 
praparate. 

Die zweite Indikation ist die Entfernung und Vermeidung 
aller abnormen Erregungen des Nervensystems, nament- 
lich auf dem Gebiete des Affektlebens. Sie 1aBt sich oft nur erzielen durch 
Entfernung des Kranken aus seiner Umgebung und seinem Kreise. Voll- 
kommene geistige und kérperliche Ruhe, in angenehmer Umgebung, wirkt aus- 
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gezeichnet. Am besten wahlt man Luftkurorte in einer Hohe von 1000 bis 
1600 m. Zu vermeiden ist die Meereskiiste wegen der haufigen damit ver- 
bundenen Mehrzufuhr von Jod durch die Atmungsluft. Ebenso ist warmes, 
feuchtes Klima mit warmem Wind ungiinstig. Eine absolute Bettruhe halten 
wir in der Mehrzahl der Falle nicht fiir notwendig, jedenfalls nicht dauernd. 
Im Gegenteil glauben wir, daB eine maBige Bewegung, eventuell mit vor- 
sichtiger Oertel- oder Zanderkur und jedenfalls méglichst langem Aufenthalt 
in der frischen Luft, die Reaktionsfahigkeit des Organismus gegen die Krank- 
heit giinstiger beeinfluBt als absolute Bettruhe. Die absolute Ruhe im Bett 
kann auch direkt schaden durch die Muskelatrophie, welche sie herbeifiihrt. 

In dritter Linie steht die Vermeidung toxisch infektioéser 
Einfliisse. Selten handelt es sich um die Beseitigung vorhandener Infektions- 
herde: Tonsillarpfroépfe, chronische Nasenleiden und chronische gynakologische 
Erkrankungen. Es ist ja klar, daB andere gleichzeitig bestehende Krank- 
heiten nicht nur toxisch, sondern auch auf dem Nervenwege schadigend wirken 
und daB ihre Beseitigung unter Umstanden von groBem Nutzen sein kann, 
aber man muB bei der Haufigkeit dieser Leiden ihre Bedeutung nicht iiber- 
schatzen, wie es von spezialistischer Seite haufig geschieht, und muB bedenken, 
daB operative Eingriffe das Nervensystem stark schadigen kénnen. Von den 
Tonsillen und adenoiden Wucherungen wird unten nochmals die Rede sein. 

Wichtig ist, daB Basedowkranke tunlichst akute Infektionen auch geringer 

Intensitat vermeiden wegen ihrer Wirkung auf die Schilddriise. In diesem 
-Sinne kann eine langere Behandlung mit Kleinen S alicyl- und Chinin- 
dosen, wie sie in Frankreich und England empfohlen wird, von groBem 
Nutzen sein. Unter den toxischen Einfliissen, deren Vermeidung wesentlich 
ist, sind noch solche, die durch die Nahrung erzeugt werden, anzufiihren. 
Alkohol, starker Kaffee und Tee, Nicotin, dunkles Fleisch, Wildbret, Seefische, 
uberhaupt zu viel EiweiB, stark gewiirzte und gesalzene Speisen und endlich 
viel Zucker sind zu vermeiden. 

In vierter Linie ist die Reaktionsfahigkeit des Organismus gegen die Krank- 
heit zu beférdern, indem man unter Kontrolle der Verdauung und des Ge- 
wichtes eine kraftige Ernahrung, die nicht zu reichlich, aber eher haufig sein 
soll, einleitet. Wir halten, der Erfahrung gemaf, eine gemischte Nahrung fiir 
zweckmaBiger als eine einseitige. Eine reine Kohlenhydratnahrung ist schon 
wegen der haufigen alimentaéren Glykosurie und der daher herabgesetzten 
Toleranz fir Kohlenhydrate nicht angezeigt. Nahrpraparate (Tropon, Biomalz, 
Hygiama etc.) sind nur bei Patienten, die Milch nicht vertragen, von Noten. 
Von tonisierenden und antidyskrasischen Praparaten haben wir in un- 
komplizierten Fallen nur von den Phosphorpraparaten einen mehr als zu- 
falligen Nutzen gesehen. Neutrales phosphorsaures Natrium von 2—12 g 
taglich, je nachdem es vertragen wird, Protylin und Phytin 1—2 g taglich mit 
dem Essen, haben vielfach einen sehr guten EinfluB. 

; Es unterliegt keinem Zweifel, daB ein beginnender, nicht sehr akuter oder 
intensiver Basedow unter dieser Behandlung sich wesentlich bessern und auch 
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ausheilen kann. Die Bedingung fiir diesen giinstigen Ausgang ist das 
Aufhéren der Hyperthyreose. Dies kann objektiv durch das Ver- 
schwinden der vascularen Symptome der Schilddriise, zugleich mit der Ver- 
kleinerung des Organes, festgestellt werden. 

Der Erfolg mu8B schon nach kurzer Zeit, einigen Wochen bis Monaten, 
sicher festzustellen sein, sonst wird ein solcher iiberhaupt kaum eintreten. 

Bei akuten und schwer einsetzenden Fallen und bei solchen, bei denen 
von Anfang an (d. h. von der Feststellung der Diagnose an) die Schilddriise 
sehr groB, mit starken vascularen Symptomen gefunden wird, ist durch die 
genannte Therapie allein, ein Erfolg kaum zu erwarten. 

Tritt also durch die Vermeidung aller ursachlichen Momente, unter 
Starkung der Reaktionsfahigkeit des Organismus gegen die Krankheit keine 
Selbstheilung oder auch nur keine Besserung oder gar eine Verschlimmerung 
ein, so hat sich der Arzt zu fragen: welche Mittel und Wege kennen wir, um 
die Krankheit direkt zu bekampfen? Es handelt sich jetzt darum, dasjenige 
Organ zu behandeln, das den Symptomenkomplex vermittelt und in welchem 
auch die Bedingung fiir das Fortdauern und die Zunahme der Krankheits- 
symptome gelegen ist: namlich die zu reichlich und zu stark funktionierende 
Schilddriise. Die schadigende Wirkung der vermehrten und zu starken Schild- 
driisenfunktion kann: A. durch Verkleinerung der Driise oder 
Beschrankung ihrer Blutfitllung geschehen, oder 8. durch 
Mittel, welche das zu reichliche und zu starke Schild- 
drisensekret abschwachen oder seine schadliche Wir- 
kung paralysieren. 

A. 

Es unterliegt keinem Zweifel und ist durch die bisher erzielten Erfolge 
(s. Kapitel Prognose) geniigend bewiesen, daB das zu erstrebende Resultat 
am raschesten und sichersten erreicht wird durch die operative 
Verkleinerung der vergroéBerten Schilddrise oder die 
Beschrankung ihrer Blutzufuhr. Wir stehen daher auf 
desu nstandpunkic, dabsiwenn durch .die. -eben.. ibe 
schriebene Therapie nicht eine fortschreitende Besse- 
rungineiner Kiirzezu konstatieren ist oder wenn diese 
Besserunodin der  Fotge nicht bis zur Heilung tort 
schreitet oder wenn trotz dieser Therapie neue, akute 
Schiibe einsetzen, eine Operation an der Schilddrise 
gemacht werden soll. 

Die Operation soll also eine Friihoperation sein, aber wenn méglich, 
in schweren Fallen, nur eine relative Friithoperation, insofern sie nicht sofort 
nach dem akuten Ausbruch oder einem akuten neuen Schub, also auf der 
Hohe der Intoxikation, gemacht werden soll. Es gibt jedoch Falle, bei denen 
trotz eingeleiteter Therapie eine Abschwachung der Symptome nicht eintritt, 
die also im floriden Stadium operiert werden miissen; in diesen Fallen treten 
schon rasch degenerative Veranderungen ein. Die Operation soll aber 
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in jedem Falle v o r dem Eintritt degenerativer Veranderungen gemacht werden, 
da sonst auch sie keine vollstandige Heilung zur Folge haben kann. Da wir 
toch nicht im stande sind, klinisch genau festzustellen, wann degenerative 
Verdnderungen einsetzen (man kann annehmen, daB es der Fall ist, sobald 
die Symptome keine Schwankungen in ihrer Intensitat mehr darbieten), so ist 
es besser, in jedem Falle vontypischem Basedow eine Frih- 
operation an der Schilddriise zu machen. Dadurch allein 
lassen sich auch die Gefahren der Operation auf ein 
Minimum reduzieren. Hierzu ist zu bemerken, daB es ein Irrtum ist 
zu glauben, daB interne und chirurgische Therapie bei 
Basedow einander ausschlieBen. Th. Kocher hat als Erster 
darauf hingewiesen, da durch die Operation der Basedowstruma die schnellste 
und sitherste Bedingung zur Ausheilung der typischen Basedowschen 
Krankheit gegeben sei, daB aber die Basedowkranken vor und ebensosehr 
nach der Schilddriisenoperation derinternen Therapie bedirfen, 
um einerseits die Prognose der Operation zu verbessern, anderseits den Erfolg 
zu beschleunigen und zu sichern. Die interne Therapie vor und nach der 
Operation ist die oben angefiihrte, welche durch die symptomatische, je nach 
dem Fall, erganzt wird. 

Im AnschluB an die operative Behandlung der Schilddriise bei der typi- 
schen Basedowschen Krankheit ist die operative Behandlung der 
Thymus, die durch Garré inauguriert wurde, zu besprechen. Es kann sich 
hier nur um einen Teil der typischen Basedowfalle handeln, da in vielen eine 
Erkrankung der Thymus nicht vorhanden ist. Die wenigen Falle von typischem 
Basedow, bei denen bisher eine partielle Exstirpation der Thymus gemacht 
worden ist, lassen kein definitives Urteil iiber deren Wirkung zu, namentlich 
nicht die vereinzelten Falle, bei denen neben der Thymusresektion keine 
Schilddriisenoperation gemacht worden ist. So viel kann man indes sagen, 
daB die partielle Thymusexstirpation eine Besserung 
der Krankheitssymptome zur Folge hatte, allerdings 
unter gleichzeitiger Rickbildung der Struma *spontan 
oderdurch Operation. Daf die partielle Thymektomie, allein oder mit 
partieller Strumektomie, weniger gefahrlich sei, als die reine Schilddriisen- 
operation, hat sich leider nicht bestatigt. Eine aus gedehnte partielle oder 
gar totale Thymektomie, bei den Fallen mit groBer Thymus, bietet 
technisch gréBere Schwierigkeiten und Gefahren, als eine 
ausgedehnte partielle Strumektomie. Abgesehen davon, daB, 
wie wir nachgewiesen haben, die Thymushyperplasie nach partieller Strum- 
ektomie sich spontan zuriickbilden kann, haben wir neben der operativen Ver- 
kleinerung der Thymus noch andere Mittel, eine Riickbildung der 
Thymushyperplasie zu erzeugen: Thymusfitterun g und Be- 
strahlung. Diese beiden Heilmethoden gestalten sich fiir die Schilddriisen- 


hyperplasie und die Thymushyperplasie bei Basedow verschieden. Hieriiber 
siehe unten. 
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Zur Verkleinerung der Struma, resp. zur Verminderung ihrer Vasculari- 
Sation und damit ihrer Hypersekretion ist auBer der Operation noch eine 
Anzahl anderer Methoden angewandt worden, welche hier einer kritischen 
Besprechung unterzogen werden miissen. 

1. Die Elektrisierung der Struma. Sie ist in neuerer Zeit 
wohl zu gunsten der Operation viel weniger angewandt worden. Von Génzel 
wurde noch 1913 die Behandlung mit hochfrequentem Gleichstrom (Leduc) 
emptohlen. Die Nachteile der Behandlung sind die folgenden: wenn auch ein 
momentanes Resultat erzielt wird, d. h. eine Verminderung der Vasculari- 
sation und dadurch Verkleinerung der Struma, so ist dasselbe fast ausnahmslos 
ein voriibergehendes, da die Behandlung nicht konstant — und lange — genug 
fortgesetzt werden kann. Zweitens hat die Elektrisierung fiir viele Basedow- 
kranke etwas sehr Aufregendes und wirkt dann die Erregung dem eventuellen 
Erfolg direkt entgegen. 3. Gibt es auch Falle, in denen durch die Elektrisierung 
statt der Contraction der GefaBe und Verkleinerung der Struma das Gegenteil 
bewirkt wird. Da8 bei der Elektrisierung der Struma eine Herabsetzung von 
Reizzustanden in den sympathischen Nervengeflechten stattfindet (Giinzel™), 
ist reine Hypothese. Dasselbe wird angenommen fiir die direkte Elektri- 
Sierunge des Grenzstranges des Sympathicus am Halse 
und der Medulla. Gegen diese Behandlung ist dasselbe einzuwenden 
wie gegen die Elektrisation der Struma. Irgendwie konstante oder dauernde 
gute Wirkung dieser Behandlung hat niemand nachweisen kénnen. 

2. Was von der Elektrisierung gesagt wurde, gilt auch fiir die lokale 
Behandlung der Struma mit Kalte. Bei Nachlassen der Kaltewirkung tritt - 
leicht eine Erweiterung der GefaBe ein und damit eine vermehrte Blutfiillung 
und Verschlimmerung der Krankheitssymptome. Wir haben dies vielfach deut- 
lich konstatieren k6nnen. 

3. Die Massage der Struma ist direkt schadlich und sollte aus der 
Therapie des Basedow ganz gestrichen werden. Wir kennen Falle, wo durch 
Massage von Strumen Basedow erzeugt wurde. 

4. Die Réntgenbehandlung der Basedowstruma. Wie 
fiir so vieles andere, ist auch fiir die Struma und die Basedowstruma die 
Réntgenbestrahlung empfohlen worden und infolge dieser Empfehlung viel- 
fach planlos angewandt worden. Wir haben bis jetzt ebensowenig wie fiir die 
malignen Tumoren bestimmte anatomische Anhaltspunkte fiir die Art der 
Wirkung der Rontgenstrahlen auf die Struma. Eine Ahnlichkeit gewisser 
Basedowstrumen mit malignen Tumoren kénnte man ja in der starken Zell- 
wucherung sehen, aber wir konnen wie bei den malignen Tumoren in keinem 
Falle mit Bestimmtheit voraussagen, daB die Strahlen eine Wirkung haben 
werden. Bei den malignen Tumoren sind es bestimmte Zellformen, z. B. die 
groBen Rundzellen der Lymphosarkome mit embryonalem Charakter, welche 
durch die Réntgenstrahlen am haufigsten, aber auch keineswegs ausnahmslos 
zerstért werden. Haben wir einen wirklichen EinfluB, so ist derselbe dadurch 
zu erklaren, daB die Zellen selbst aufgelést werden (wahrscheinlich durch 

60* 


8606 Albert Kocher. 


Freiwerden von Fermenten). Es findet eine Verkleinerung der Geschwulst 
statt ohne entziindliche Nebenerscheinungen und ohne Bindegewebsneubildung. 
Leider ist eine solche Wirkung aber Ausnahme. Wir sehen sie auch z. B. bei 
Réntgenbestrahlung von Myomen und nicht verkasten Lymphdriisentuber- 
kulosen. In einer viel gréBeren Anzahl von Fallen kommt es aber durch die 
Bestrahlung nicht zu dieser reinen Wirkung, sondern zu entziindlichen Er- 
scheinungen und eventuell zu Erweichung der Tumoren, verbunden mit ent- 
ziindlichen Erscheinungen in ihrer Nachbarschaft. In dritter Linie, und das 
sind die haufigsten Falle, hat die Bestrahlung iiberhaupt keine Wirkung. Bei 
der Basedowstruma ist nun angesichts des so verschiedenen histologischen 
Verhaltens eine gleichmaBige und konstante Wirkung der 
Réntgenstrahlen schon gar nicht zu erwarten. Auf eine 
Kolloidstruma wirken die Roéntgenstrahlen nicht, auch eine gefaBverengernde 
Wirkung bei der Struma colloides vasculosa bei Basedow ist durch die Réntgen- 
strahlen keineswegs sicher zu erhalten (vgl. auch die Arbeit von Kohts). Was 
die Basedowstrumen mit vorwiegender Zellproliferation anlangt, so ist von einer 
konstanten Verkleinerung durch die Réntgenstrahlen keine Rede. Hingegen ist 
eine Reihe von Fallen bekannt (Holzknecht, Belot’’, Béclére, Simon, Michailow™, 
Immelmann, Krause, Tiirk) von deutlicher Besserung und auch Heilung der 
Krankheit nach der Réntgenbestrahlung der Basedowstruma. Uber langere Dauer- 
wirkungen liegen keine Beobachtungen vor, auch keine histologischen Unter- 
suchungen tiber die Wirkung der Strahlen auf die Basedowstruma. Auffallig 
ist, daB die Praparate, die wir nach Rontgenbehandlung histologisch unter- 
suchen konnten, keinen irgendwie deutlichen Unterschied gegeniiber nicht be- 
strahlten Basedowstrumen aufwiesen. Auf einen Nachteil der langeren 
und intensiven Roéntgenbestrahlung hat Fiselsberg auimerksam gemacht; 
namlich die starken peristrumitischen Verwachsungen, welche sich durch 
(s. obige Besprechung) die Art der Wirkung der Réntgenstrahlen erklaren 
lassen und welche eine nachherige Operation sehr erschweren. Wir koénnen 
diese Beobachtung vollstandig bestatigen. Wir kénnen daher die Empfehlung 
Ch, Mayos** (der tibrigens die Réntgenbestrahlung der Basedowstruma zu- 
erst gemacht hat), sie als Vorbereitung fiir die Operation anzuwenden, nicht 
begreifen. 

Wir glauben nicht, da8 die Réntgenbehandlung der Basedowstruma 
ohneweiters empfohlen werden kann. Hingegen ist nach halbseitiger Strum- 
ektomie und eventueller Ligatur der Arterien der restierenden Strumahilite, 
falls die histologische Untersuchung eine starke Zellhyperplasie in der ex- 
stirpierten Strumahalfte ergab, ein Versuch mit Réntgenbestrahlung gewiB be- 
rechtigt. Auch in Fallen, wo sekundare Organveranderungen eine Operation 
nicht zulassen und aus der Untersuchung auf eine starke Zellwucherung ge- 
schlossen werden darf, kann man eine Roéntgenbestrahlung wohl versuchen. 
Der Erfolg ist, falls ein solcher itberhaupt eintritt, sehr bald zu konstatieren. 
Ohne Verkleinerung der Struma oder deutliches Zuriickgehen der vascularen 
Symptome der Struma diirfen wir von einem Erfolg der Bestrahlung nicht 
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Sprechen, denn es ist nicht zu vergessen, da® die Basedowkranken bei z u- 
gleich beobachteter Ruhe und guter Ernahrung sich dadurch bessern 
kénnen. Kohts*** geht deshalb so weit, zu sagen, daB die giinstigen Erfolge der 
Rontgenbestrahlung auch ohne specifische Wirkung der Réntgenstrahlen er- 
klarbar sind. 

In denjenigen Fallen, bei denen eine Verkleinerung und Induration der 
Basedowstruma beobachtet wird, ist jedoch die Besserung der Krankheit die 
direkte Folge des Einflusses der Réntgenstrahlen auf die Struma. Hier miissen 
wir aber die Réntgenologen noch energisch davor waren, die 
Basedowstruma lange und stark zu bestrahlen, da dadurch, gleichviel ob auf 
entziindlichem Wege oder anders, eine Atrophie des ganzen funk- 
tionstuchtigen Driisengewebes eintreten kann und da- 
durch der Teufel mit Belzebub vertrieben wird, d. h. wir an Stelle des Basedow 
ein Myxdédem erzeugen. Wir haben selbst, wie Bergonié, Hovel, Holland, 
mehrere solcher Falle nach Réntgenbestrahlung beobachtet und konstatieren 
kénnen, daB die betreffenden Kranken viel unglticklicher waren als wahrend 
der ganzen Dauer ihrer Basedowschen Krankheit. Endlich ist zu erwahnen, 
daB in einer nicht geringen Anzahl von Basedowfallen durch die Réntgen- 
bestrahlung der Struma eine akute Verschlimmerung eingetreten ist (Decastello, 
Gilmer, Mannaberg**). DaB es sich hier stets nur um unrichtige Dosierung 
gehandelt hat, wie Wagner annimmt, méchten wir bezweifeln. 

Im AnschluB an die R6ntgenbehandlung der Basedowstruma ist 
dieselbe Behandlung der hyperplastischen Thymus zu be 
sprechen. Nach den experimentellen Untersuchungen von Fulci, Regaud und 
Crémieu", Eggers**, Sinosersky**, Rudberg, Bordet, Heinecke, Pigache, 
Béclére, Lange*®® etc. ist es mdglich, das Thymusparenchym durch Rontgen- 
bestrahlung zum Schwund zu bringen, indem dadurch Zerfall und Schwund 
sowohl der Rinden- als der Reticulumzellen als auch der Hassalschen K6rper 
eintritt. Bei der Frage der Réntgenbestrahlung der Thymus ist im Gegensatz 
zur Bestrahlung der Schilddriise zu betonen, da8 wir eine totale Atrophie 
dessparenchyms nichtnur nicht furchten, sondern im 
Gegenteil winschen. Es kann also hier mit der Bestrahlung 
energischer und langer vorgegangen werden. Es ist nun verschiedentlich nach- 
gewiesen worden, daB8 durch die Bestrahlung der Thymus bei Basedow in 
vielen Fallen eine Besserung der Symptome der Krankheit erzielt wird. Nach 
Sinosersky sollen hauptsachlich die Aufregung, Beklemmung, Gefiihl von 
Atemnot und Herzklopfen, Oppression gebessert werden. Es sind dies die 
Symptome, die wir bei den Basedowfallen mit nachweisbarer Thymushyper- 
plasie relativ haufig finden (Kocher’””). In einer Anzahl von Fallen bessern 
sich auch die Symptome im allgemeinen, ungefahr wie bei einem Teil der 
Falle, die mit Thymus gefiittert werden (s. u.). Heilungen durch 
Thymusbestrahlung sind nicht konstatiert. Man kann 
natiirlich auch bei den Erfolgen der Thymusbestrahlung denselben Einwand 
machen wie bei denjenigen der Strumabestrahlung, namlich daB ein Teil der 
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Erfolge der gleichzeitigen Allgemeinbehandlung (Ruhe und gute Ernahrung) 
zuzuschreiben ist. Die experimentellen Untersuchungen haben ergeben, daB 
der Degeneration des Thymusgewebes durch Roéntgenbestrahlung unmittelbar 
eine Regeneration folgt, so daB Eggers deshalb die therapeutische Verwendbar- 
keit der Bestrahlung bezweifelt. Dazu muB bemerkt werden, daB es sich bei 
den Experimenten um junge Tiere handelt, wo eine Regeneration selbst- 
verstandlich ist. Ohneweiters darf dies nicht auf die erwachsenen Basedow- 
patienten iibertragen werden. Immerhin ist auch klinisch nach Aussetzung der 
Bestrahlung ein neues Wachstum der Thymus, so gut dies méglich ist, fest- 
gestellt worden. Die Verschlimmerung der Symptome der Krankheit nach 
Aussetzen det Bestrahlung der Thymus darf selbstverstandlich nicht ohne- 
weiters auf eine Regeneration der Thymus zuriickgefiihrt werden. Wir 
kénnen die Bestrahlung der Thymus nicht als Heilmittel 
der Basedowschen Krankheit anerkennen, halten aber dafiir, daB 
es zweckmAaBig ist, bei Fallen, bei denen eine Thymus nachweislich ist, 
zugleich mit der Allgemeinbehandlung die Thymus zu bestrahlen. Wir halten 
dies namentlich vor der Schilddriisenoperation fiir zweck- 
maBig. Ferner kann auch bei den oben genannten Basedowfallen, bei denen 
everituell eine Bestrahlung der Struma in Betracht kommt, bei Vorhandensein 
einer Thymushyperplasie auch deren Bestrahlung von Nutzen sein. Bei der 
Bestrahlung der Thymus kann natiirlich, abgesehen von der Empfindlichkeit 
der Haut der Basedowiker, weiter gegangen werden als bei Bestrahlung der 
Thyreoidea, da wir hier die Totalatrophie wiinschen und nicht fiirchten, denn 
sie hat bei Erwachsenen keine nachteiligen Folgen, soweit wir bis jetzt wissen. 
Wir glauben deshalb auch die Bestrahlung der Thymus bei Basedow der 
Thymektomie voranstellen zu miissen. Dazu kommt noch der gewichtige 
Grund, daB bei groBer Thymus eine gentigende Thymektomie ohne Gefahr 
nicht médglich ist, was der letzte Fall Haberers beweist, der nach einer 
Resektion eines kleinen Bruchteiles der Thymus akut zu grunde ging. 

Die Rontgenbestrahlung der Ovarien als Behandlung der 
Basedowschen Krankheit nach Mannaberg dirfte, auch wenn mit Wagner an- 
genommen werden kann, daB geringe Rontgendosen die Funktion des Ovariums 
bessern, kaum mehr als symptomatische Wirkung haben. Man vergleiche 
immerhin die Besprechung der Frage der Bedeutung der Ovarien fiir die 
Krankheit im Kapitel ,,Verschiedene Formen etc.“ und die Wirkung von 
Ovarialpraparaten. 

5. Injektionen in die Basedowstruma. Diese uralte Methode der 
Strumabehandlung wurde auch auf den Basedowkropf iibertragen. Fiir die 
gewohnliche Struma hat diese Behandlung angesichts ihrer Gefahrlichkeit der 
operativen Therapie ganz weichen miissen. Wieviel mehr sollte sie bei der 
so gefaBreichen Basedowstruma und der Empfindlichkeit der Basedowkranken 
auigegeben werden. Zu den Injektionen wurden meist Jodpraparate beniitzt. 
Angesichts der obigen Warnung vor Jodpraparaten bei Basedow kann heut- 
zutage an eine solche Therapie nicht mehr mit Ernst gedacht werden. Die 
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Injektion anderer Substanzen zur Erzeugung von Entziindung und Nekrose 
hat keine befriedigenden Resultate ergeben. Uber die Injektion von Serum 
Siehe noch unten. 

B: 

Fin zweiter Teil der Basedowtherapie hat sich zur Aufgabe gemacht, 
der giftigen Wirkung der vermehrten und verstarkten Schilddriisensekretion 
entgegenzutreten. 

1. Angesichts des Gegensatzes zwischen Basedow und Myxédem wurde 
der Gedanke wach, daB vielleicht im Organismus schilddriisenloser oder hypo- 
thyreotischer Menschen und Tiere Stoffe sich finden, welche das Basedowgift 
Zu neutralisieren verméchten oder auf die hyperfunktionierende Driise be- 
ruhigend einwirken kénnten. Nacheinander haben sich Ballet, Enriquez, Lanz, 
Burghart, Madsen, Moebius mit dieser Frage befaBt und verschiedene Pra- 
parate angegeben. Milch und Serum thyreoidektomierter 
Tiere wurde angewendet, in frischem und getrocknetem Zustande, auch das 
ganze Blut solcher Tiere wird verabfolgt (Rodagen, Thyreoidektin, Hama- 
toethyreoidin etc.). Es hat sich zweifellos gezeigt, daB eine mehr als zu- 
fallige Wirkung durch diese Stoffe bei Basedow eintreten kann. Dieses 
Resultat ist jedenfalls von groBem Interesse. Praktisch hat der Er- 
folg den Erwartungen jedoch keineswegs entsprochen. 
Vor allem ist eine Wirkung lange nicht in allen Fallen, ja, man kann sagen, 
nur in einer kleinen Minderzahl zu konstatieren. Bei diesen Fallen handelt 
es sich nicht nur um eine symptomatische Wirkung. Es gibt namlich FaAlle, 
die durch den Serum- oder Milchgebrauch sofort und, so lange dasselbe 
Serum (Milch) fortgesetzt wird, eine unzweifelhafte Besserung, namentlich 
der toxischen Symptome zeigen: der Aufregung, Hitze, Verdauungsstérungen, 
Midigkeit, Abmagerung und in gewissem Grade der Tachykardie. Nach 
Aussetzen findet sozusagen ohne Ausnahme wieder 
eine Verschlimmerung statt. Ferner ist dieselbe Besserung nicht 
mit jedem Serum zu erzielen. Ferner kommen bei Steigerung der Dose toxische 
Nebenwirkungen vor. Es gibt auch Falle, welche Serum solcher Wirkungen 
wegen iiberhaupt nicht vertragen. Es gibt ferner, allerdings seltene Falle, bei 
denen eine Verschlimmerung der Symptome durch das Serum eintritt. Die 
Mehrzahl aller Basedowkranken aber reagiert auf die Praparate tu ber- 
haupt gar nicht. Es koénnen ganze Liter und Kilogramme eingenommen 
werden, die nur den Geldbeutel, aber nicht den Basedowkranken selbst be- 
einflussen. 

; Trotzdem Sonne?” experimentell hat nachweisen kénnen, daB die Wirkung 

des Antithyreoidins keine specifische ist, glauben wir angesichts der bisherigen 
Erfahrungen, daB eine antitoxische Wirkung ausgetibt werden kann im Sinne 
vorhandener Antikérper. Dafiir spricht, daB die Wirkung nur s o lange dauert, 
als das Serum angewandt wird. Jedoch sind diese Antikérper nur in be- 
stimmten Sera fiir bestimmte Falle vorhanden. Dies berechtigt jedenfalls zu 
weiteren Versuchen in dieser Richtung. 
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2. Eine Heilwirkung bei Basedow wurde im ferneren versucht durch 
cytotoxisches Serum. Dasselbe wurde entweder durch Injektion der 
ganzen Basedowstruma Substanz von Menschen (Kocher, Kolle) oder der 
aus ihr isolierten Globuline und Nucleoproteide (Rebello, da Costa, Beebe™, 
Rogers) oder endlich aus dem Blute von Tieren gewonnen, die durch Injektion 
von Globulinen und Proteiden normaler Schilddriisen behandelt waren 
(Beebe, Rogers, Rebello). 

Es kann durch diese Sera nicht nur eine antitoxische Wirkung erwartet 
werden, sondern gemaB der Hegerschen Versuche eine specifisch zerstoérende 
Wirkung auf die Strumazellen eintreten. Aus diesem Grunde wurde das © 
Serum auch in die Basedowstruma selbst gespritzt (Kocher). 

Die Resultate der cytotoxischen Serumbehandlung bei Basedow sind in 
einer Anzahl von Fallen sehr gute und im Gegensatz zu denjenigen mit Anti- 
thyreoidserum nachhaltige. Ein konstanter oder durchschlagender Effekt 
wurde bisher nicht erzielt. Eine Schwierigkeit bedingt die Beschaffung des 
Materials, das durch Operation gewonnen werden muB. Es ist aber vielleicht 
ein gréBerer und konstanterer Erfolg durch bessere Specification der einzelnen 
Sera moéglich. Beebe gibt an, in der Halfte seiner mit Serum behandelten 
Basedowkranken durch das Serum Heilung erzielt zu haben, dabei sind auch 
operierte Falle mitgerechnet. GemaB den Uberlegungen, welche Hojfmann*** 
dazu fiihrten, ein Anovarthyreoidserum bei Basedow anzuwenden, wiirde es 
sich um den Versuch der Herstellung eines kiinstlichen cytotoxischen Serums 
handeln. Dessen Wirkung ist noch nicht geniigend erprobt. 

3. Behandlung mit Organpraparatenaus den Blutdrisen. 
Sie gehért zum Teil auch in diese Gruppe der Basedowtherapie, denn die 
Lehre von der Korrelation der Driisen mit innerer Sekretion hat gezeigt, da 8 
durch Sekrete anderer Driisen die Tatigkeit der Schild- 
driise beeinfluBt werden kann, u. zw. einmal direkt, anderseits 
indirekt, insofern durch das Sekret anderer Driisen die nervésen Erfolgs- 
organe fiir das Schilddriisensekret mehr oder weniger empfindlich gemacht 
werden kénnen. Zweitens hat aber die Organotherapie bei 
Basedow ihre Berechtigung, weil pathologische Ver- 
anderungen anderer Blutdriisen bei’ Basedow ge 
funden worden sind. An Hand derselben ist es denn auch méglich 
geworden, eine Organotherapie in rationeller Weise durchzufithren. Die 
Organotherapie bei Basedow ist nichts Neues, sie ist aber frither ganz planlos 
angewendet worden. 

Zunachst geht aus pathologischer Anatomie und Klinik hervor, da wir . 
fiir gewisse Driisen bei Basedow eine herabgesetzte Funktion annehmen 
miissen. Es ist deshalb ein Versuch mit Zufuhr von Praparaten dieser Driisen 
gerechtfertigt. Praktisch hat sich leider kein groBer Nutzen von der Anwendung 
der Organotherapie gezeigt, zum Teil hat sie eine bloB symptomatische Wir- 


kung. Es kommen hier zunachst Pankreas- und Ovarial praparate in 
Betracht. 


Morbus Basedowii. 871 


Die Basedowfalle, welche spontane oder alimentare Glykosurie zeigen, 
werden mit Vorteil mit Pankreaspraparaten behandelt. Das einzige Praparat, 
das keine Nebenwirkungen zeigt, ist das Carbenzym. Wir haben von demselben 
ginstige Wirkungen auf die Glykosurie bei Basedow gesehen und auch auf die 
gleichzeitig vorhandenen Diarrhéen. Durch die Besserung dieser Symptome 
kann eine Besserung des Allgemeinbefindens Hand in Hand gehen. Von einer 
specifischen Wirkung ist nicht die Rede. 

In den Fallen von Cessatio mensium, Menstruationsstérungen und auch 
in Fallen, bei denen die Zeit der Menses eine periodische Verschlimmerung der 
Basedowschen Krankheit zeitigt, haben wir mit Vorteil Ovarin oder Ovaraden 
- angewendet. Das Praparat wird jedoch keineswegs immer vertragen. Wir 
haben 6fters Vermehrung der Tachykardie gesehen. In vielen Fallen ist die 
Wirkung eine gute auf die Menses und auch auf das Allgemeinbefinden. Von 
einer langerdauernden Ovarinbehandlung méchten wir abraten. Eine dauernde 
Besserung auch nur der wichtigeren Basedowsymptome haben wir nie 
gesehen. 

Wie aus der pathologischen Anatomie hervorgeht, ist die Deutung der 
sehr haufigen pathologischen Befunde an den Nebennieren bei Basedow 
schwierig. Die Resultate der Nebennierenbehandlung sind keine iiberzeugenden. 
Die Adrenalinempfindlichkeit der Basedowkranken ist eine g an z verschiedene. 
Unmittelbar ist oft gar keine Wirkung vorhanden, meist eine Beschleunigung 
des Pulses, hie und da mit Irregularitat zu konstatieren. Oft eine exquisite 
Pulsverlangsamung mit akuter Hirnanamie. Diese Wirkungen gehen fast immer 
in kiirzester Zeit voriiber. Die Glykosurie wird auch verschieden beeinfluBt: 
einmal durch Adrenalin hervorgerufen, hért sie ein andermal nach Adrenalin- 
injektion auf, oft bleibt sie unbeeinfluBt. Bei langerer Behandlung mit Adrenalin 
haben wir eine Wirkung entweder gar nicht gesehen oder eher im Sinne der 
Verschlimmerung, namentlich der Tachykardie. In der Literatur ist im ganzen 
iiber sehr wenige giinstige Resultate mit Adrenalin berichtet worden. Die 
Empfehlung einer vorbereitenden Adrenalinbehandlung fiir Schilddriisen- 
operationen bei Basedow beruht auf unrichtigen Voraussetzungen. Langere 
Behandlung mit Paraganglin hat in vielen Fallen, wo Symptome von Neben- 
niereninsuffizienz vorhanden sind, auf diese einen guten Einflu8. Eine 
Besserung aller Basedowsymptome haben wir nie ge 
sehen. Hingegen scheint nach der Schilddriisenoperation Paraganglin auf 
die Nebennierensymptome besser zu wirken als ohne Schilddriisenoperation. 
Aus der Organotherapie mit Nebennierenpraparaten bei Basedow 14Bt sich, 
auch bei sehr gutem Willen, eine specifische oder auch nur mehr als symptomati- 
sche Wirkung nicht herauslesen. 

Die iibrigen Driisen mit innerer Sekretion zeigen bei Basedow entweder 
gar keine Veranderung oder solche im Sinne einer Hypertrophie, resp. ver- 
mehrten Funktion. Die aus ihnen hergestellten Praparate sind trotzdem alle 
bei Basedow angewendet worden. Einmal unter der Voraussetzung, da, wie 
es von der Schilddriise, resp. Struma durch v. Bruns zuerst nachgewiesen wurde, 


872 Albert Kocher. 


eine Hypertrophie einer Driise durch enterale Verabfolgung gleicher Driisen- 
substanz, offenbar infolge Entlastung, sich zuriickbilden kann. 

Zweitens muBte gemaB der Eppinger-He/schen Theorie ein hemmender 
Finflu8 auf die vermehrte Schilddritsenfunktion durch Praparate anderer 
Driisen versucht werden. Freilich ist die Indikation dafiir nicht so leicht oder 
gar schematisch zu stellen, nicht weil die Eppinger-Hefsche Theorie, wie ihre 
Gegner behaupten, tiberhaupt unrichtig ist, sondern weil die Verhaltnisse in 
den Driisen nicht so einfach liegen, wie man gewohnlich annimmt, daB man 
nur zwischen Hyper- und Hypofunktion zu unterscheiden braucht. Wir haben 
in dieser Beziehung gerade fiir die Schilddriise festgestellt, daB die Verhalt- 
nisse nicht so einfache sind; dasselbe ist ja auch schon fiir die Hypophyse er- 
wiesen und auch fiir die Thymus wird von vielen eine Doppelfunktion angenommen. 

Die zurzeit am haufigsten bei Basedow angewendete Organotherapie ist 
die Behandlung mit Thymussubstanz. Sie wurde durch 
Mikulicz und Owen 1895 eingefiihrt und darnach von wenigen versucht und 
dann wieder verlassen, bis durch den nicht neuen, aber haufiger gemachten 
anatomischen Befund der Thymushypertrophie bei Basedow diese Driise wieder 
in den Vordergrund des Interesses geriickt wurde. 

Die Resultate der Organotherapie mit Thymus sind sehr verschiedene. 
Im allgemeinen ist berichtet worden, da bei einer Anzahl von Basedow- 
kranken eine Besserung erzielt worden ist, andere dagegen auf die Medikation 
gar nicht reagierten. Es wiirde dies ja damit stimmen, daB bei einer Anzahl von 
Fallen eine Thymuserkrankung gar nicht vorhanden ist. Auch bei sehr langem 
Gebrauch von Thymus sind keine Heilungen beobachtet worden. Von 
einer schlechten Einwirkung von Thymuspraparaten auf die Krankheits- 
symptome ist auch nach Gebrauch von groBen Mengen (bis 100 g) niemals 
berichtet worden. Wir haben die Thymuspraparate ziemlich ausgedehnt ange- 
wendet und ungefahr in der Halfte der Falle eine Besserung eintreten sehen. 
Diese Besserung isteine sehr verschiedene, meisteineallgemeine, nicht bedeutende, 
seltener eine erhebliche. Sie ist nicht proportional der Dosis und der Dauer 
der Verabfolgung der Thymuspraparate. Eine Riickbildung der Thymushyper- 
plasie konnte dabei nur ausnahmsweise festgestellt werden, auch eine kon- 
stante Verminderung der Blutlymphocytose konnte nicht beobachtet werden. 
Von drei Basedowfallen konnten die Thymuspraparate nicht vertragen werden. 
Es trat ein subjektives Gefiihl der Verschlimmerung, das sich in Aufregung 
und Unruhe auBerte, auf, dabei wurde die Tachykardie starker. Nach der 
Schilddriisenoperation haben wir durch Thymusprdaparate nie- 
mals eine Verschlimmerung gesehen. Wie im allgemeinen, bei 
Besserung der Krankheit, ist auch bei guter Wirkung der Thymuspraparate ein 
Zuriickgehen der Struma oder ihrer vascularen Symptome beobachtet worden. 
Das bis jetzt bestbewahrte Praparat ist das von Kraus und Hirsch2> em p- 
Ses Schema Poehl, von dem taglich 2—6 Tabletten a 0-5 in 
peas n 3 Wochen bis 1 Monat sehr lange gegeben werden kénnen. Es 

gezeigt, im Anfang nur geringe Dosen zu geben, um die wenigen Falle, 
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von denen es nicht vertragen wird, von dieser Therapie auszuschlieBen. Die 
genaue Verfolgung der Wirkung auf den Puls und die Blutlymphocytose gibt 
die besten Anhaltspunkte. Es ist hier darauf aufmerksam zu machen, wie 
ganz anders die Thymuspraparate bei Basedow wirken 
alsdie Schilddrtisenpraparate: daB sie vielfach gar keinen Ein- 
flu8 haben, vielfach den Thyreoideapraparaten antagonistisch wirken. Es ist 
dies wohl das bisher wichtigste Moment gegen die Annahme, da in jedem 
Falle die Basedowsche Krankheit durch eine Hyperthymisation neben einer 
Hyperthyreose erzeugt sei. 

Eine Besprechung noch anderer Organpraparate, z. B. der Hypophysis 
und Epithelkérper, ist nicht notwendig, da keine nennenswerten Erfolge damit 
erzielt worden sind. 

Es soll jedoch ausdriicklich bei der Organotherapie darauf aufmerksam 
gemacht werden, daB, wie aus dem Kapitel atypische Formen des Basedow 
hervorgeht, es Krankheiten gibt, bei denen zwar Basedowsymptome vorhanden 
Sind, aber nicht die Funktionsstérung der Schilddriise, sondern Erkrankungen 
anderer endokriner Driisen im Vordergrund stehen oder das Krankheits- 
bild beherrschen. Indiesen Fa€allen kénnen nattirlich auch noch andere 
Organpraparate mit Vorteil therapeutisch verwendet werden. 


Die ganze tbrige Therapie der Basedowschen Krankheit ist entweder nur 
auf Vermutungen oder wenig begriindete Theorien aufgebaut oder ist eine rein 
symptomatische. 

Der gréfte Teil der in der Pharmakopée und auBerhalb derselben stehenden 
Praparate ist schon bei Basedow angewendet worden. Dabei ist eine Anzahl 
Medikamente gefunden worden, die hautiger eine gute Wirkung ausiiben als 
andere. Ein Specificum kennen wir nicht. 

Eine Einteilung der medikamentésen Therapie wird am besten gemafB der 
zu erwartenden Wirkung gemacht. 

1. Zur Be ruhigung des in abnormer Erregung befindlichen Nerven- 
systemssind wohl alle bekannten Nervina und Narkotica angewandt worden. 
Brom und Valeriana erfreuen sich der ausgedehntesten Anwendung. 
Eigentliche Narkotica wirken nicht gut. Auch von den genannten ist nicht in 
allen Fallen eine Wirkung zu sehen. Bei akuten floriden Fallen wird vielfach 
durch gar kein Medikament eine Beruhigung erzielt. Ein langerer Gebrauch von 
Brom hat keine giinstige Wirkung. 

Etwas spezielleren Wert haben diejenigen Drogen, welche eine lahmende 
Wirkung auf das bei Basedow gereizte vegetative Nervensystem ausiiben. Es 
ist jedoch a priori klar, daB sie nur so lange wirken, als sie angewendet werden. 
Atropin, Belladonna und Ergotin sind in verschiedenen Formen angewendet 
worden, das erstere hat eine gewisse Einwirkung auf die autonomen Reiz- 
symptome, die letzteren auf die sympathischen. Auch Calciumsalze sollen die 
Reizbarkeit des vegetativen Nervensystems herabsetzen, sie werden als Calcium 
lacticum und chloratum angewendet. 
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2. Basierend auf die atiologische Bedeutung von Infektionen und noch mehr 
wegen der so oft verschlimmernden Einwirkung auch leichter Infektionen (An- 
gina, Influenza, Enteritis) wurden besonders von Frankreich aus Antipyretica 
empfohlen. Obenan das Natrium salicylicum; auch Chinin und Aspirin werden 
angewendet. Es unterliegt keinem Zweifel, daB in gewissen Fallen unter einem 
fortgesetzten Gebrauch kleiner Dosen von Natrium salicylicum oder Chinin 
eine auffallige Besserung der Symptome eintritt. Ob dieselbe auf einer lokalen 
Wirkung auf die entziindungsahnlichen Veranderungen der Schilddriise beruht 
oder ob es sich um eine anregende Wirkung auf die Leukocytenproduktion 
handelt, ist nicht festgestellt. Leider ist eine langere Anwendung und in vielen 
Fallen die Anwendung iiberhaupt nicht méglich wegen der unangenehmen 
Nebenerscheinungen. Dasselbe gilt fiir die iibrigen Antipyretica, deren Wirkung 
iibrigens derjenigen des Salicyls nachsteht. 

3. Angesichts des vermehrten Stoffwechsels ist eine Reihe von EiweiB- 
praparaten empfohlen worden. Wir haben mit den organischen phosphor- 
haltigen Praparaten die besten Eriahrungen gemacht. Protylin und 
P hy tin haben oft eine auffallende Wirkung in Form einer raschen Gewichts- 
zunahme. Dagegen kénnen nicht alle Kranken die Praparate ihres faden Ge- 
schmacks halber ertragen. GemaB der oft vermehrten Phosphorausscheidung 
bei Basedow wurde von Trachewsky Natrium phosphoricum emp- 
fohlen und von Th. Kocher auf seine Wirksamkeit gepriift. Seine Wirkung 
ist vielfach, aber keineswegs immer, eine sehr auffallige. Wir glauben jedoch 
nicht, daB es sich blo8 um den Phosphorersatz handelt, sondern schreiben dem 
Phosphor eine gewisse antagonistische Wirkung gegeniiber dem Jod zu. Es ist 
auffallig, wie namentlich in typischen Fallen von Jodbasedow, namentlich im 
floriden Stadium, eine oft geradezu frappante Wirkung erzielt wird. Leider ist 
dieselbe sehr selten von Dauer. 

4. Andere tonisierende Mittel (Eisen, Arsen) haben im allgemeinen 
wenig Wirkung und werden schlecht vertragen. Nur in Fallen, wo wirklich eine 
Anamie festgestellt ist, werden sie mit Vorteil angewendet. 

5. In der Symptomatologie wurde von der haufigen Hyper- oder Anaciditat 
des Magens fiir freie Salzsdure berichtet. Wenn eine solche festgestellt ist, so 
kann mit Vorteil etwas Salzsaure zur EiweiBnahrung verabfolgt werden. Wir 
sehen dadurch haufig die Diarrhéen verschwinden. 

6. Gema8B der so oft im Vordergrund des Krankheitsbildes stehenden 
Herzsymptome wurden von jeher und immer wieder Herzmittel ange- 
wendet. Wir kénnen aus einer jahrelangen Beobachtung von mehreren hundert 
Fallen mit aller Bestimmtheit sagen, daB Herzmittel keinen gin- 
stigen E influB8B auf die Tachykardie und noch weniger auf die Krankheit 
haben. Hingegen haben wir in zahlreichen Fallen gesehen, da®B Digitalis 
in : eder F orm schlecht wirkt, nicht nur in unkomplizierten Fallen, 
Sic ae tb ee und bei Stauungen. Die schlechte Wirkung 
tae Sai S ne sondern macht sich erst nach einiger Zeit, namentlich 

und nach Aussetzen der Medikation geltend. Die Erhohung 
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des Blutdrucks durch Digitalis kann in den zahlreichen Fallen mit starker 
Dilatation, wobei meist Verfettung des Myokards vorhanden ist, direkt ver- 
hangnisvoll werden. Wir haben solche Falle erlebt, wenn wir uns durch Kon- 
sultation zur Digitalis haben verfiihren lassen. Unserer Ansicht nach sollte die 
Digitalis definitiv aus der Therapie des Morbus Base. 
dowii gestrichen werden. Bei Stauung kann man auf diese durch 
Coffein besser wirken als durch Digitalis. Subjektiv ist durch Strophan- 
thustinkturund Strophanthin bei starkem Herzklopien, Arhythmie, 
kardialer Dyspnoé und Paroxysmen eine gute Wirkung zu erzielen. Eine 
objektive langer dauernde Einwirkung auf die Tachykardie haben wir nie ge- 
sehen. Hier soll noch erwahnt werden, daB die Kithlung des Herzens mit Eis 
oder Kiihlschlangen lange nicht allen Basedowkranken subjektive Erleichte- 
rung gibt. Wir sind davon abgekommen, da wir nach der Kihlung oft eine 
Zunahme der Tachykardie und auch des 6fteren, wenn durch die KAlte eine Ver- 
kleinerung der Herzdampfung eingetreten war, nachher eine akute Dilatation 
eintreten sahen. Von kohlensauren und salinischen Badern ist fiir den floriden 
Basedow keine Besserung zu erwarten. In verschleppten Fallen kann natiirlich 
wie fiir alle Herzkrankheiten eine voriibergehende Besserung der Herztatigkeit 
eintreten. 

7. Nicht glitcklicher, d. h. wirksamer als die symptomatische Behandlung 
der Herzstérungen ist diejenige der Verdauungsstoérungen. Es sind 
alle Mittel gegen die Basedowdiarrhéen angewendet worden. [Es hat sich 
keines als konstant wirksam erwiesen. Wilms hat daher in neuester Zeit 
darauf aufmerksam gemacht, daB man bei medikamentés und diatetisch nicht 
zu beeinflussenden Diarrhéen an Basedow denken mu8. Er hat wie wir die 
Erfahrung gemacht, da8 diese unheilbaren Diarrhéen durch die Schilddriisen- 
operation meist unmittelbar und dauernd verschwinden. Hie und da kann 
durch reine Kohlehydraternahrung die Verdauung bedeutend gebessert werden. 
Opiate haben selten gute Wirkung, langerer Gebrauch wirkt schadlich auf 
die iibrigen Basedowsymptome. Tannin und Bismuth sind meist nicht 
schadlich, wirken aber selten dauernd. Atropin wirkt besser aber nur kurz. 
Eppinger empfiehlt Adrenalinklystiere. Wir haben die beste Wirkung von 
Carbenzym gesehen. Uber Carbenzym war oben die Rede. 

Die medikamentése Behandlung aller iibrigen Basedowsymptome hat, ab- 
gesehen von der besprochenen Organotherapie, keine nennenswerten 
Resultate ergeben. 

Eine haufig angewandte und empfohlene Allgemeintherapie ist die 
Hydrotherapie. Wir sind von dieser Therapie sehr zuriickgekommen 
gegen frither und méchten sie, namentlich in frischen, floriden Fallen, nicht 
mehr empfehlen (sie wurde deshalb oben nicht erwahnt). Die Reaktion der 
Basedowkranken ist auch bei sehr geschickter, sorgfaltiger und sachgemafBer 
Anwendung eine iiber das niitzliche MaB hinausgehende. Wir haben uns mit 
Sicherheit davon iiberzeugen kénnen, daB auch, wenn die Patienten diese 
Therapie wohltatig empfinden, eine Verschlimmerung danach eintreten kann, - 
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die sich namentlich am Herzen und in vermehrter Ermiidbarkeit geltend macht. 
In einer sehr groBen Anzahl typischer Basedowfalle werden die hydrothera- 
peutischen MaBnahmen nicht als angenehm empfunden und schaden dann 
direkt durch die eintretende Erregung. 

Zur symptomatischen Behandlung gehoren noch einige chirurg ischy 
MaBnahmen, welche zur Verminderung oder Heilung des hochgradigen, 
stabilen Exophthalmus angewendet worden sind. Die operative Verkleinerung 
der Lidspalten hat oft auf das Aussehen der Basedowkranken, deren Exoph- 
thalmus stabil ist, einen sehr giinstigen Finflub. Dollinger empfiehlt, durch 
Wegnahme der AuBeren Orbitalwand und Eréfinung der Periorbita dem retro- 
bulbaren Fett Platz zum Ausweichen zu machen, damit der Bulbus zuriick- 
treten kann. Endlich hat die Durchschneidung des Halssympathicus oder die 
Resektion des oberen oder der mittleren Ganglien in vielen Fallen aber keines- 
wegs immer einen giinstigen Effekt auf den Exophthalmus und die Erweiterung 
der Lidspalte. Von Jaboulay wurde die Sympathicusopera tion als 
Heilmittel des Basedow itberhaupt angegeben, von /onnesco die Excision des 
ganzen Sympathicus am Halse mit den 3 Ganglien. Diese Therapie stitzte 
sich auf die Theorie Claude Bernards, welcher die Ursache der Basedowschen 
Krankheit in einer primaren Erkrankung des Sympathicus sah. Angesichts 
unserer besseren Kenntnisse der Pathogenese der Krankheit und angesichts 
der negativen Resultate der Sympathicusoperationen (mit Ausnahme der Bes- 
serung des Exophthalmus) ist man von dieser Therapie fast ganz abgekommen. 
Mayo empfiehlt sie als symptomatische Therapie des Exophthalmus. 

Alle weiteren Behandlungsmethoden des Basedow kénnen ruhig von einer 
Besprechung ausgeschlossen werden, da sie nur vereinzelte Erfolge aufweisen 
und das post hoc das propter hoc keineswegs rechtfertigt. 

DiebisherbesprocheneT herapie bezieht sich, wie eingangs er- 
wahnt, auf die typischen Basedowfalle. Von den atypischen 
Fallen sind diejenigen, die sich nur durch das Fehlen einzelner Symptome 
auszeichnen, gleich zu behandeln wie die typischen. Die Therapie der 
ibrigenatypischenBasedowfalleistdieselbe, nur insofern 
Basedowsymptome in Betracht kommen, auch hier ist durch das 
Zuriickgehen der Vascularisation der Schilddriise (am besten durch Operation) 
ein Zuriickgehen dieser Symptome zu erwarten. Dadurch ist aber die 
Heilung dieser Falle nicht ohneweiters zu erwarten, da, 
wie wir im Kapitel atypische Formen gesehen haben, hier noch andere Momente 
in der Pathogenese mitspielen, die unter Umstanden eine ebenso groBe oder 
dleier Lelbuchs alle dic eid idler cunt Tel-angee cue eee 
Pathogenese unsicheren th : ti eee cGhea ee eer 
Seen ee erapeutischen Mafnahmen zu besprechen. Fir die 
ae aaa ymp ie a Erkrankung anderer Driisen mit innerer 
ba Cache ee e : ehen, s. bei den Krankheiten der betreffenden 
ein ane alle des atypischen Basedow, bei denen nervoése, neur- 

und psychopathische Symptome im Vorder- 
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grund stehen, geben wir Stark vollkommen recht, daB der Erfolg der Schild- 
driisenoperation hinter demjenigen beim typischen Basedow zuriicksteht. Wir 
kénnen zwar dadurch die Basedowsymptome heilen, aber nicht die Neurasthenie. 
Diese Falle sind, wie oben ausgefiihrt, seltener als gewéhnlich angenommen 
wird, sie lassen sich vom typischen Basedow abtrennen. Der Internist sieht 
diese Falle relativ haufiger, weil sie schon wegen leichter Symptome zum Arzt 
gehen und weil sie, so gerne sie den Internisten immer von neuem beraten, so 
ungern die radikale Therapie der Chirurgen haben. Von der chirurgischen 
Therapie in diesen Fallen abzuraten, halten wir nicht fiir richtig. Hier gilt aber 
noch mehr die Regel, da8 v or und namentlich n ach der Schilddriisenoperation 
eine interne Behandlung stattfinden muB. Es diirfte jedoch dem Internisten 
sehr erwiinscht sein, wenn wenigstens die Hyperthyreose aus dem therapeutisch 
so schwierigen Krankheitssyndrom ausgeschaltet ist. 
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Kropf. 
Von Priv.-Doz. Dr. Albert Kocher, Bern. 


(Mit 16 Textabbildungen, 2 farbigen und 5 schwarzen Tafeln.) 


I. Geschichtliches. 


Es sollen hier nur wenige hervorragende Punkte aus der Geschichte des 
Kropfes, welche ins Altertum zuriickreicht, erwahnt werden. Schon die ersten 
Angaben iiber Kropfbeobachtungen enthalten 2 bis heute wichtige Momente der 
Pathologie des Kropfes: 1. Das Vorkommen in Berggegenden. 2. Die Be- 
ziehung zum Trinkwasser. Wir finden sie schon in den Altesten Berichten, 
welche auf Plinius zuriickgehen. Im Mittelalter finden wir die Angaben des ge- 
hauiten Vorkommens des Kropfes in Gebirgstalern und auch die gleichzeitige 
Beobachtung des Kretinismus. Schon damals wurden beide Zustande in enge 
Beziehung gebracht in einer Beschreibung von Paracelsus, Erst im letzten 
Jahrhundert sind wir, namentlich dank den Fortschritten der Therapie, in der 
Erkenntnis der Bedeutung des Kropfleidens um ein gutes Stiick vorwarts ge- 
kommen. Es sind wesentlich 3 Entdeckungen, welche diese Fortschritte nach 
sich zogen. Einmal die 1819 von Coindet' gemachte Entdeckung, daB das Jod 
ein ganz hervorragendes Mittel gegen den Kropf darstellt. Zweitens die Er- 
kenntnis der Folgen der totalen Kropfexstirpation durch Kocher’ 1883, durch 
welche nicht nur die Bedeutung der Schilddriise als solche erwiesen, sondern 
die Beziehung des Kropfleidens und der Schilddriise zu Myxédem und Kre- 
tinismus geklart wurde. Drittens die Entdeckung Baumanns* (1897) des kon- 
stanten Vorkommens von Jod in der Schilddriise, welche der Erforschung der 
pathologischen Physiologie der Schilddriise neue Wege gewiesen hat. Das 
erste Jahrzehnt dieses Jahrhunderts hat uns gelehrt, den Kropf nicht mehr nur 
als Tumor zu betrachten und zu behandeln, sondern bei jeder VergréRerung der 
Schilddriise (denn dies wird auch heute noch mit dem gemeinsamen Namen 
Kropf bezeichnet) auch die Funktion des erkrankten Organs zu priifen. Endlich 
haben die Forschungen der letzten Jahre, welche nicht nur phylogenetisch die 
Zusammengehorigkeit der verschiedenen Blutdriisen, sondern auch eine gewisse 
funktionelle Wechselbeziehung derselben untereinander dargetan haben, uns 
gelehrt, bei jeder Erkrankung der einen Blutdriise auch auf ein solche der 
andern zu untersuchen. 
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II. Vorkommen des Kropfes. 


Die Kropibildung kommt sporadisch oder gehauft vor. Wahrend- 
dem man friiher einen sehr groBen Unterschied zwischen dem sporadischen und 
dem endemischen Kropf machte, sind heutzutage die Gegensatze nicht mehr so 
groB. Es gibt kein Land und wohl auch keinen gréBeren Ort der Erde, in dem 
gar keine Krépfe zu finden waren. Hingegen ist es noch heute ohneweiters 
festzustellen, daB es Lander, Bezirke, Orte und umschriebene Wohnstatten gibt, 
in denen ein gehauftes Vorkommen von Struma sich findet. Des weiteren ist fest- 
zustellen, da® nicht nur ein gehauttes Vorkommen von Strumen itberhaupt zu 
konstatieren ist, sondern daB auch an diesen Orten sog. endemischen 
Kropfes die Strumen iiberwiegend den Charakter der Knotenstrumen zeigen und 
sehr bedeutende GroBe erreichen. Daf ferner an diesen Orten die Strumen in 
friiherem Lebensalter auftreten und ganz besonders, daB sich neben ende- 
mischem Kropf Kretinismus findet und daB eine Bez iehung zwischen 

derIntensitatder Kroptendemie und der Verbreitung des 
Kretinismus besteht. Ferner ist nachgewiesen, da ein gewisses. epi- 
demisches Autftreten von Struma zu beobachten ist. Dazu ist aber zu bemerken, 
daB gerade der epidemische Kropf keine bedeutende GroBe erreicht und den 
Charakter der Struma diffusa aufweist und da8 er sich nur sehr umschrieben, 
sogar meist auf bestimmte Hauser, Kasernen, Seminarien, Pensionen beschrankt 
und meist nur junge Leute betrifft. Es wurde von jeher dem gehauiten, 
endemischen Auftreten des Kropfes nachgeforscht, namentlich um aus der 
genauen Lokalisation und ihrer Beziehung zur Intensitaét der Erkrankung 
Schliisse fiir die Atiologie zu ziehen. Es hat sich dabei gezeigt, da eine geo- 
graphische Beziehung zur Kropfendemie besteht, indem 
ein gehauftes Vorkommen von Kropf in Hochlanden und Berggegenden ent- 
schieden haufiger ist als in der Ebene. Es gilt dies fiir alle 5 Weltteile. Jedoch 
scheint sich im Laufe der Zeit die Verbreitung des Kropfes etwas geandert zu 
haben, indem keineswegs nur die Berggegenden mehr betroffen sind, sondern 
auch im Tiefland sich relativ viele Strumen finden. Eine deutliche Immunitat 
zeigt bisher nur die Meereskiiste, aber auch diese nicht tiberall im gleichen 
MaBe. Von Bedeutung ist auch ein gewisses Schwanken in der Intensitat der 
Kropfendemien, das meist auf hygienische Einfliisse zuriickzufiihren ist. Ein 
Auswandern aus Kropfgegenden oder auch nur Wohnungswechsel kann eine 
Vermehrung oder Verminderung der Kropfbildung verursachen. Jedoch ist 
auch ein Auftreten einer Kropfendemie durch Einwanderung Kropfkranker 
beobachtet worden. Da wir es in dem einen Fall mit vollstandigem Ver- 
schwinden der Strumabildung, im andern Fall mit vorher normalen Schild- 
driisen zu tun hatten, ist nicht nachgewiesen. 

Endlich ist fiir das Vorkommen des Kropfes von Bedeutung, daB derselbe 
beim weiblichen Geschlecht viel haufiger ist, als beim mannlichen. Das Ver- 
hattnis ist ungefahr: 5 Frauen auf 1 Mann. Fiir den sporadischen Kropf ist 
dieses Verhaltnis ein absolutes. Beim endemischen Kropf jedoch diirite es sich 
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nur um Grad- und Wachstumsunterschiede handeln. Dafiir, daB das Vor- 
herrschen der Kropfbildung beim Weibe auf ein konstitutionelles Moment 
-zuruckzufiihren ware, haben wir keine Anhaltspunkte. Es erklart sich dieser 
-Umstand ganz geniigend aus der Atiologie (s. dort). 


III, Atiologie des Kropfes. 


Einleitend zur Besprechung der Ursache der Kropfbildung mu8 erwahnt 
werden, da8 wir heutzutage noch schlechtweg als Kropf jede Ver- 
groBerung der Schilddrise bezeichnen, mit Ausnahme der ent- 
zundlichen. Genauer ware es, nur diejenige SchilddriisenvergréBerung als 
Struma zu bezeichnen, der ein bestimmter progressiver, aber nicht maligner 
Charakter innewohnt. Dies ist vorziiglich der Fall bei dem, was wir als en- 
demischen Kropf bezeichnen. Das Studium der Atiologie bezieht sich deshalb 
auch ganz wesentlich auf die endemische Struma. 

Wir geben im folgenden die Ergebnisse der bisherigen atiologischen Kropf- 
forschungen und werden am Schlusse des Kapitels die Ursache der Kropi- 
bildung, soweit sie sich aus dem vorliegenden Forschungsmaterial ergibt, zu- 
sammenfassend besprechen. 

Es handelt sich um die Ergebnisse geographisch-ethnographischer, kli- 
nisch-therapeutischer, geologisch-mineralogischer, chemischer, bakteriologischer, 
pathologisch-anatomischer und experimenteller Untersuchungen, die auf dem 
Gebiete der Strumaforschung gemacht worden sind. 


1. Geographisch-ethnographische und geologisch-mineralogische Kropf- 
forschungen. 

Zunachst hat die seit dem Altertum von den verschiedensten Forschern, 
Schriftstellern und namentlich auch Laien gemachte Beobachtung, daB die ge- 
haufte Kropfbildung an bestimmte Gegenden und Orte gebunden ist, die Auf- 
merksamkeit auf die Bodenbeschaffenheit und deren Beziehung zum mensch- 
lichen Kérper gelenkt. Es ist denn schon von alters her (bei Plinius zitiert) das 
Trinkwasser als der wahrscheinlichste Ubertrager der Kropfnoxe angesehen 
worden. Auch die neueren genaueren Arbeiten sind von dieser Ansicht ausge- 
gangen und haben sich zur Aufgabe gemacht, die genauere Beziehung der 
Bodenbeschaffenheit resp. des Trinkwassers zur Kropfbildung festzustellen. 
Die Arbeiten Birchers* und Kochers*, 1883 und 1884, haben in ganz unzwei- 
deutiger Weise an Hand von Karten dargetan, daB die Bodenbeschaffenheit zur 
gehauften Kropfbildung in Beziehung steht und daB die Kropfnoxe durch be- 
stimmte Kropfwasser tibertragen wird. Diese Annahme wurde vorher (nicht 
nur im Altertum und Mittelalter, sondern auch in der neueren Zeit) und seither 
an der Hand von zahlreichen Beobachtungen und Forschungen von zahlreichen 
Autoren gemacht: St. Lager, Hirsch, Virchow, Liicke*, Granger, Lebour, 
Boussingault, Mac Clelland, Ewald*, Maffei, Lustig’, Carle’, Grassi u. 
Munaron’, E. Bircher, Marine’, Gaylord, Repin™, Bérard”, Lesieur, Chalier, 
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Bauer*, Mértens, Howle™, Mac Carrison, Weygandt, Wagner v. Jauregg 
u. Schlagenhofer"', Schittenhelm u. Weichardt'*, Hesse”, Lobenhojfer™, Johan- 
nesen, Hoefler, Fradenek, Philippe”, Scholz. Letzterer Autor hat im ganzen 
171 Autoren gefunden, die sich fiir die Trinkwasseratiologie des Kropies aus- 
sprechen. : 

Einigen von diesen Autoren ist es schon aufgefallen, daB hie und da, auch 
innerhalb von Wassergemeinschaften, bedeutende Unterschiede in der Intensitat 
der Kropfendemie zu finden sind und es haben sich, namentlich in neuerer Zeit, 
einige Autoren auch fiir die Annahme einer Kontaktinfektion ausgesprochen : 
Koestl, Meyer, Ahrens, Taussig”, Dieterle, Hirschjeld und Klinger”, Land- 
steiner, Schlagenhofer und Wagner, Grassi und Munaron, Wegelin®, Kutschera. 
Nur der letztere Autor negiert die Trinkwasseratiologie vollstandig, von dea 
iibrigen Autoren wird wesentlich hervorgehoben, daB der Kropf auch un- 
abhangig vom Trinkwasser entstehen kénne. 

Die Argumente, welche die Vertreter der Trinkwasseratiologie des 
Kropfes ins Feld fithren kénnen, unter der Agide von Kocher und Bircher, sind 
solche, daB Ewald mit Recht sagt: ,,Die Beziehungen des Wassers zum Kropi 
stehen auBer aller Frage“. Dieser Satz gilt auch heute noch, jedoch sind diese 
Beziehungen nicht derart, daB sie nicht auch andere Einiltisse zulieBen. 

Wir wollen von den Argumenten, die fiir die Trinkwasseratiologie 
sprechen, nur folgende erwahnen: 

Bei sonst ganz gleichen Lebens-, Wohnungs- und Emahrungsbedingungen 
finden sich nebeneinander kropfireie und sehr stark kropibefallene Dorier, 
Hausergruppen und einzelne Hauser resp. Familien, wo sicher nachgewiesen 
wurde, daB die kropffreien Individuen nur eine andere Wasserversorgung be- 
niitzen als die Kropitrager. Die sichere Beobachtung, daf kropffreie Individuen 
bei Verlegung ihres Wohnortes in kropfreiche Dérfer und Hauser bei sonst ganz 
gleichbleibenden Lebensbedingungen bald Krépfe bekommen. Wir fuhren spe- 
ziell an, daB wir vielfach kropffreie Individuen genau untersucht haben vor 
und nach einem 4wochigen Aufenthalt in einer Kropfgegend und die sichere 
Kropfbildung direkt nachweisen konnten. Und zwar heben wir speziell hervor, 
daB solche Individuen nichts an ihrer Lebensweise anderten, als daB sie sehr 
reichlich das herrliche Kropfwasser tranken. Wir fiihren ferner noch speziell 
an, da solches beim Aufenthalte in Hotels und Pensionen geschah, wo nur 
Fremde aus kropffreien Gegenden sich fanden, also eine Kontaktinfektion aus- 
geschlossen war. Von ganz besonderer Wichtigkeit sind die sicher beglaubigten 
Beobachtungen in Italien, Frankreich und Osterreich, wo Militarpflichtige durch 
Trinken von speziellen Kropfbrunnen sich vor der Aushebung Krépfe antrinken. 
Dasselbe ist in umgekehrtem Sinne erwiesen; so hat Kocher inmitten eines kropf- 
reichen Dorfes einen kropfimmunen Brunnen gefunden und dessen Gebrauch 
den Kropfkranken mit Erfolg angeraten. Ebenso ist mit Sicherheit nachge- 
wiesen, daB Kropftrager durch Ubersiedlung in Orte mit kropffreier Wasser- 
versorgung, ohne Anderung der Lebensbedingungen, ihre Krépfe verloren 
haben resp. diese nicht mehr gewachsen oder zuriickgegangen sind. Ferner 
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sind durch die bloBe Anderung der Wasserversorgung, allerdings nur bei Zu- 
fuhr wirklich kropffreien Wassers, Krépfe und Kropfendemien verschwunden. 
Endlich sind durch die direkte Behandlung des Kropfwassers Krépfe zum Ver- 
schwinden gebracht worden: durch Kochen (Kocher 1889), Filtrieren (Carle, 
Lustig, Mac Carrison), Dialysieren (E. Bircher), durch Entziehung aller Gase, 
durch Ausfallen aller Kalksalze (Repin), durch ultraviolette Strahlen (Kolle, 
Stiner?’) 

Wir méchten von den, durch die genannten kropfimmunisierenden MaB.- 
nahmen, erzielten Resultaten nur diejenigen von Kocher erwahnen, die bei 
strenger Durchfiihrung des Kochens und Vermeidung von ungekochtem Wasser 
erzielt wurden. Kocher vertiigt iiber Beobachtungen von Familien durch eigene 
Untersuchung, bei denen, trotzdem Eltern, GroBeltern beiderseits, Onkel und 
Tanten beiderseits kropfbehaftet sind, bei allen Kindern, die zum Teil schon er- 
wachsen sind, keine Spur einer Kropfbildung vorhanden ist, trotzdem sie in 
der Familie unter den gleichen Lebens- und Ernahrungsbedingungen aufge- 
wachsen sind, aber niemals ungekochtes Wasser trinken und getrunken haben. 

Die Argumente, welche fiir eine direkte Ubertragung von Kropf 
sprechen, sind demgegeniiber viel sparlicher. Es ist in vielen Fallen nachge- 
wiesen, daB in bestimmten Hausern und Familien, an Orten mit Kropfendemie 
die Haufigkeit und namentlich Intensitat der Kropfbildung eine starkere ist. 
Fir den sporadischen Kropf findet man hie und da einzelne Familien oder auch 
Wohnungsgemeinschaften befallen. Ferner ist hie und da nachgewiesen, daB 
diese gehauften Krépfe nach Sanierung der Wohnungen resp. Neubauten auch 
ohne Veranderung der Wasserversorgung vermindert resp. verschwunden sind. 
Sehr selten ist auch nachgewiesen, daB bei Einwandern Kropfkranker in kropf- 
freie Orte und Familien bei diesen Krépfe aufgetreten sind (Kutschera**). 


Fir beide Anschauungen koénnen die allerdings selten beobachteten 
Kropfepidemien in Kasernen, Schulen, Seminarien verwertet werden. Ebenfalls 
fiir beide Anschauungen sprechen die Beobachtungen Mac Carrisons in Chitral 
und von Gaylord, Marine, Lenhart, Marsh bei Fischen. 

GemaB den so bestimmt und immer wieder auf das Trinkwasser als 
Trager der Kropfnoxe hinweisenden Beobachtungen, haben sich die Forscher 
zunachst die Frage gestellt: Welcher Natur ist diese Kropinoxe 
im Trinkwasser? 

Die einen Forscher nehmen an, da das Kropfvirus dem Wasser schon im 
Queligebiet sich beimengt, die anderen, daB es auf dem Wege vom Quellgebiet 
bis zur Gebrauchsstelle ins Wasser gelangt, drittens ware noch die Moglichkeit 
gegeben, daB kein specifisches Virus im Kropfwasser sich findet, sondern dieses 
nur im Organismus bestimmte chemische Veranderungen erzeugt, welche die 
Kropfbildung zur Folge haben. 

Zuerst wurden bestimmte geologische Formationen, in denen das 
Kropfwasser seinen Ursprung nimmt, als kropferzeugend beschuldigt von 
Bircher, Boussingault, Diirr, Falk, Guerdan, Majfei, Johannesen, Hoejler, 
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Chopinet, Pagenstecher**, Sievers**, Virchow, Zoege”. H. Bircher hat ganz 
speziell die marinen Sedimente beschuldigt und E. Bircher nimmt als Kropf- 
noxe bestimmte, an diese Bodenformation gebundene Toxinkolloide an. Schon 
von Kocher, und in neuerer Zeit von Dieterle, Hirschjeld und Klinger’, Hesse, 
Schittenhelm und Weichardt ist aber nachgewiesen worden, daB die Kropt- 
endemie keineswegs an die genannten geologischen Formationen gebunden ist. 

In zweiter Linie wurden bestimmte Materialien, Salze und Metalle, Ma- 
gnesia, Kalk, Schwefeleisen, Kupferkies im Kropiwasser als kropferzeugend be- 
schuldigt von St. Lager, Lebour, Granger, Repin, oder das Fehlen gewisser 
Substanzen: Kohlensaure, Kochsalz, Phosphate, Jod. 

Kocher nahm 1889 an, daB fiir die Kropfbildung nicht nur die mineralische 
Beschaffenheit, sondern vielmehr die Beimengung organischer und organisierter 
Bestandteile von Bedeutung sei. Er wies darauf hin, daB die Kropfbelastung 
bei Gebrauch stagnierenden oder offen geleiteten Wassers eine starkere sei. 


2. Bakteriologische Kropfforschungen. 

Hirsch®*, Liicke, Ewald waren die ersten, welche einen bestimmten In- 
fektionskeim als Kropferzeuger annahmen, der sich dem Trinkwasser im 
Quellgebiet beimische und nach Ewald an tellurische Bodenformationen ge- 
bunden sei. Grassi und Munaron glaubten an ein Toxin eines specifischen 
Mikroben, welche Ansicht Bircher zuerst auch hatte, aber dann verlieB. Ebenso 
kommen Schittenhelm und Weichardt zum Schlu8, da eine parasitare In- 
fektion des Wassers, die durch gewisse Gesteinsarten begiinstigt werde, die 
Kropfursache sei. 

Mac Carrison nimmt eine sekundare Infektion des Wassers auf dem 
Wege vom Quellgebiet zur Gebrauchsstelle an, u. zw. am wahrscheinlichsten 
durch einen specifischen Parasiten oder dessen Toxine. Dieser Ansicht haben 
sich in neuerer Zeit Messerli** und Sasaki angeschlossen. 

Kolle, der zunachst mit allen bekannten Methoden der Bakteriologie nach- 
gewiesen hat, da® es sich nicht um einen pathogenen Mikroorganismus im 
Kropfwasser handeln kénne, glaubt, Ahnlich wie Wilms** und E. Bircher, an ein 
Toxin. Er laBt auch die Méglichkeit zu, daB dieses problematische Strumatoxin 
des Kropfwassers Enterotoxine erzeuge, welche autointoxikatorisch den Kropf er- 
zeugen widen, was Blum* fir die Genese des Kretinismus schon angenommen 
hatte. Messerli faBt die Sache etwas anders auf, indem er wie Mac Carrison 
die Kropfbildung zwar auch auf eine Infektion, vom Darm ausgehend, zuriick- 
fuhrt, wobei aber der Kropf selbst eine reaktive VergréBerung der Schilddriise 
als entgiftendes Organ darstellen soll. Die Forscher, welche eine Kontakt- 
infektion als Kropfursache annehmen, glauben ebenfalls an einen Parasiten, 
der eventuell durch einen Zwischenwirt iibertragen wird. 

Wie verhalt es sich mit dem Nachweis specifischer Kropf- 
CH eCle £ 2 

Kocher und Tavel hatten seinerzeit nachgewiesen, daB die Kropfwasser 
gegentiber den nicht Kropf erzeugenden, einen viel h6heren Gehalt ne 
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Mikroorganismen, denen aber nichts Specifisches anhaftete, auf- 
weisen. Dasselbe wurde von Lustig und Carle gefunden, welche allerdings, 
unter den anderen, einen Mikroorganismus konstant fanden. Auch Mac Carrison 
und Messerli fanden einen hohen Bakteriengehalt im Kropt 
wasser. Kolle hat mit der schweizerischen Kropfkommission in den Wassern 
Starker Kropfgegenden bis 10mal mehr Mikroorganismen ge 
funden als im Wasser kropfireier Orte. Auch Hirschfeld und Klinger geben an, 
daB sie in einzelnen Experimenten eine bestimmte Bakterienflora 
fanden. Klebs, Bircher, Lustig und Carle und neuerdings Mac Carrison haben 
Infusorien und Amében nachgewiesen, die sich jedoch experimentell 
nicht als pathogen erwiesen haben. 

Im Anschlu8 an die genannten bakteriologischen Forschungen auf dem 
Kropfgebiete, haben wir noch die Beziehung gewisser Mikroor- 
ganismen zur Kropfbildung zu besprechen, weil sie von den An- 
hangern der parasitaren Kropfatiologie als Beweise aufgefiihrt werden. Bei 
der von Carlos Chagas* entdeckten Try panosomiasis findet man sehr 
haufig eine vergréBerte Schilddriise. Bei der akuten Form der Krankheit findet 
man das Bild der akuten Thyreoiditis, wie sie de Quervain* beschrieben 
hat, bei der chronischen Form das Bild der chronischen Thyreoi- 
ditis, wie wir sie in dem betreffenden Kapitel beschreiben werden. Es steht 
im Vordergrund die Zunahme des Bindegewebes und die Verdrangung des Par- 
enchyms, welches seinerseits Desquamation und Kolloidschwund zeigt. Da- 
neben finden sich noch mehr oder weniger zahlreiche Entziindungsherde. Hie 
und da, namentlich in den akuten Formen, findet man die Trypanosomen selbst 
in der Schilddriise, die kleine Cysten um sich bilden (Novaes fand keine Pa- 
rasiten in der Schilddriise). Diesem histologischen Bilde gemaB findet 
sich klinisch sehr oft bei der Krankheit Hypothyreose und aus- 
gesprochenes Myxédem, je nach dem Grad der Parenchymzerstorung. 
Es handelt sich also zunachst hier keineswegs um eine Strumabildung, 
sondern um eine Thyreoiditis parasitaria, wie sie auch von den 
meisten Autoren bezeichnet wird. Die Krankheit betrifft allerdings auch In- 
dividuen mit Strumen, die dort zum Teil auch endemisch vorkommen, und 
da die Infektion am haufigsten Kinder betrifft, so bilden sich die Strumen 
haufig nach der Infektion aus. Dazu kommt noch, daB bei der Haufigkeit 
der Krankheit und der sekundaren Hypothyreose ein hereditarer Einflu8 auf 
die Schilddriise zu stande kommt (s. u.). Novaes gibt ausdriicklich an, daB 
die Kinder in den infizierten Gegenden eine hypertrophische Schild- 
driise haben, wie wir dies in Gegenden mit endemischem Kropf auch finden. 
Durch das Trypanosoma Cruzi werden in gleicher Weise, wie die Schild- 
driise auch andere Organe, Muskeln, Myokard, Hoden, Nebennieren, Uterus, 
Centralnervensystem, Knochenmark, Lungen, Leber, Lymphdriisen, Milz, 
Fett, Unterhaut etc. infiziert. Die Trypanosomen dringen in die Gewebszellen 
aller Gewebe und vermehren sich da und es zeigen sich hier ebenfalls die 
Folgen der reaktiven und destruierenden Entziindung auf den Organismus. 
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Diese Befunde sowie die negativen Resultate puncto Kropfbildung bei ex p eri- 
menteller Priifung der Trypanosomen (Novaes fand nur einmal bei 
einem Affen vergréBerte Follikel mit Kolloid gefiillt und einige desquamierte 
degenerierte Epithelien) beweisen, daB wir es nicht mit einem kropfpa- 
thogenenspecifischen Erreger zu tun haben. Es handelt sich um 
eine Infektion, welche die Schilddriise in bevorzugter Weise 
betrifft und ihre Funktion schadigt, d.h. erschwert und deshalb der Kropi- 
bildung, hauptsachlich aber dem Strumawachstum Vorschub leistet (s. u.). 


3. Experimentelle Kropfforschungen. 


Auch sie beziehen sich vorzugsweise auf Experimente mit Kropt- 
wasser. Schon in den Achtzigerjahren des vorigen Jahrhunderts haben 
Hi. Bircher, Klebs, Kocher und Langhans Trankungsversuche bei Tieren ge- 
macht und Tiere in Kropfgegenden geziichtet. Die Resultate waren zum Teil 
positiv. Da aber die Beobachtungen am Menschen an Genauigkeit dem Tier- 
experimente nichts nachgaben (s. 0.), so wurden die Tierexperimente lange 
Zeit wieder verlassen. Lustig und Carle, Grassi und Munaron haben dann 
wieder gréBere beweisende experimentelle Serien publiziert. Fir die experi- 
menteile Forschung war der Nachweis von groBer Bedeutung, daB Fische in 
Fischziichtereien und Aquarien zur Kropfbildung neigen (Plehn**, Pick*®, 
Cameron und Vincent, Marsh und Vonwiller*, Gaylord, Marine und Len- 
hart**). Die Experimente von Gaylord und Marsh, sowie Marine und Lenhart, 
haben ergeben, daB es méglich ist, bei Forellen Kropf zu erzeugen, indem man 
sie in Massen in Wasser leben 1aBt, das nur selten erneuert wird, und daB eine 
bestimmte Ernahrung die Kropfbildung dabei begiinstigt. 1910 wurden die 
Kropfwasserexperimente von neuem aufgenommen von Wilms und 
namentlich £. Bircher, welche in der weiBen Ratte ein zu Kropfbildung nei- 
gendes Objekt fanden. Die Experimente von Wilms und Bircher wurden seither 
von einer ganzen Reihe von Forschern fortgesetzt: Schlagenhojer und Wagner 
v. Jauregg, Repin, Schittenhelm und Weichardt, Breitner**, Dieterle, Hirsch- 
jeld und Klinger**, Blauel und Reich*’, und namentlich von der schweizerischen 
Kropfkommission unter der Leitung von Kocher, Kolle, Schmidt und Wegelin. 
Es geht aus diesen Arbeiten ohneweiters hervor, daB bei Ratten und auch 
Hunden und Fischen in relativ kurzer Zeit, nach Trankung mit Kropfwasssr, 
diffuse und auch nodése Strumen gefunden werden, jedoch tritt diese Kropf- 
bildung keineswegs konstant ein. Landsteiner, Schlagenhofer und 
Wagner v. Jauregg** sowie Dieterle, Hirschfeld und Klinger haben auch ohne 
Trankung mit Wasser, nach bloBem Aufenthalt an Kropfendemieorten bei 
Ratten Strumen gefunden, was Grassi*® und Munaron schon bei ihren Experi- 
menten an Hunden hie und da nachweisen konnten. Es ist nun zunachst diesen 
Experimenten vorzuwerfen, daB vorher nicht nachgewiesen ist, daB die Ratten 
normale Schilddriisen hatten. Es sind zwar von den Autoren eine Reike von 
Kontrolltieren getétet und untersucht worden, wir konnten aber die Angabe 
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von /selin bestatigen, daB doch auch eine Anzahl von Ratten aus Berlin und 
Hamburg Strumen haben, wenn sie ankommen, und in zweiter Linie, auch 
ohne ausgesprochene Kropfbildung, sehr hautig histologisch nicht normal sind. 
E. Bircher*® ist der einzige Autor, welcher regelmaBig mit absoluter Sicher- 
heit Kropf experimentell erzeugen konnte. Allen anderen Autoren ist es am 
Kropforte und entfernt davon keineswegs konstant gelungen, nur haufiger an 
Orten intensiver Kropfendemie. 

Abgesehen von diesen Experimenten, welche einerseits die Méglichkeit der 
experimentellen Ubertragung der Kropfnoxe durch das Wasser, anderseits 
durch andere, eventuell Kontaktiibertragung beweisen, sind noch auf andere 
Weise Strumen experimentell erzeugt worden. 

Bei der pathologischen Anatomie werden eine ganze Reihe von physio- 
logischen und pathologischen Finfliissen besprochen, welche eine Strukturver- 
anderung in der normalen Schilddriise erzeugen, die, insofern sie eine Ver- 
gréBerung des Organs zur Folge haben, als kropferzeugend angesprochen 
werden kénnen, da wir ja jede VergroBerung der Thyreoidea als Struma be- 
zeichnen. Es hangt eben allen den experimentellen Versuchen iiber Kropf- 
erzeugung der Mangel an, daB nicht nachgewiesen ist, ob wir es mit 
eimerprogressiven Erkrankung zu tun haben oder nur 
mit einer reaktiven VergréBerung des Organs. So konnten 
Marine und Lenhart nachweisen, daB bei jodfreier, reiner Fleisch- 
ernahrung eine VergréBerung der Schilddriise sehr bald eintritt. Kocher 
und Wegelin konnten dasselbe bei ihren Tierexperimenten vermittels reiner 
oder fast ausschlieBlicher EiweiBernahrung feststellen. Eine VergréBe- 
rung der Schilddriise wurde auch durch Infektionen und Intoxikationen er- 
zeugt, namentlich sind es Enterotoxine, welche eine VergréBerung des 
Organs zur Folge haben kénnen (Marine, Lenhart). Th. Kocher hat auch 
durch Enterotoxine in Form von EiweiBabbauprodukten Ver- 
groBerungen der Schilddriise erzeugt. Mac Carrison hat durch Mikroben- 
kulturen aus den Faeces Kropfkranker oder durch ein Filtrat aus deren 
Faeces Strumen erzeugen kénnen. 

Im AnschluB an diese Experimente ist der therapeutische Nutzen zu er- 
wahnen, den Mac Carrison durch Verabfolgung von groBen Dosen von 
Thymol innerlich und durch ein, aus Darmbakterien Kropfkranker her- 
gestelltes, Vaccin erzielte. Diese Beobachtungen wurden von Messerli be- 
statigt, welcher neuerdings den giinstigen Effekt der Desinfektion des 
Darms auf die Struma nachgewiesen hat. 

Aus diesen experimentellen Kropfforschungen ware am ehesten auf ein 
Kropftoxin zu schlieBen, jedoch haben uns die Experimente in der Erkenntnis 
‘desselben noch nicht viel weiter gebracht. 


4, Pathologisch-anatomische Kropfforschungen. 
Es sind hier zunachst 2 Befunde vorauszuschicken. Einmal wurde durch 
vergleichende histologische Untersuchungen von Schilddriisen von Orten 
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ohne Kropfendemie und mit Kropfendemie nachgewiesen, daB Knoten- 
bildungen sich auch in sonst normalen Schilddrisen in kropffreien 
Gegenden finden (Clerc**, Davidsohn’’, Kramer, Kléppel®?, Wegelin). Zweitens 
wurde, namentlich durch vergleichende Untersuchungen embryonaler und 
jugendlicher Schilddriisen, nachgewiesen, daB die Schil ddriise in Gegenden 
mit Kropfendemie im Durchschnitt gréBer und schwerer ist, als die 
Schilddriisen gleichaltriger Individuen aus kropfendemietfreier Gegend. Ferner 
finden sich in den Schilddriisen aus Kropfgegenden mehr und gréfere 
Knotenbildungen (Clerc, Hesselberg**, Isenschmid**, Kloppel, Lang- 
hans, Sanderson**), Was die Knoten anbetrifft, so wurde ihre Entstehung von 
Woljler®” auf eine Wucherung des embryonalen Keimgewebes zwischen den 
Driisenlappchen zuriickgefiihrt. Hitzig°? und Michaud*° negierten uberhaupt 
das Vorhandensein von Keimgewebe und nahmen fiir alle Knoten die Ent- 
stehung aus dem Epithel normaler Schilddriisenblaschen an. Gegenwartig 
steht die Mehrzahl der pathologischen Anatomen auf dem Standpunkt, daB 
beide Entstehungsarten der Knoten zu Recht bestehen (s. u.). 

Von Wichtigkeit ist der Befund von Knoten in Schilddriisen kropftfreier 
Gegenden deshalb, weil er uns berechtigt anzunehmen, daB die primare Ent- 
stehung der Knoten von der speziellen Kropfursache unabhangig ist. 
Aus den genannten 2 Beobachtungen der neueren Zeit mu8 geschlossen werden : 
Einmal, daB zwischen Struma diffusa und nodosa in Atiologischer Beziehung 
ein kapitaler Unterschied nicht besteht und zweitens daB die Kropfnoxe schon 
fétal, wesentlich im Sinne des Wachstums des normalen und knotigen Schild- 
driisengewebes, einwirkt. Es fragt sich hier nur, inwieweit wir es mit congeni- 
talen und inwiefern mit direkten Einfliissen der Kropfnoxe zu tun haben. Der 
Umstand, da8B mehr Knoten in den Driisen aus Kropfgegenden sich finden, 
spricht fiir eine congenitale Einwirkung. Es erheben sich nun des weiteren 
zwei Fragen: 

1. Finden sich in den gré8feren Schilddriisen aus Kropf- 
gegenden bestimmte konstante histologische Verande 
rungen gegentiber, ceteris paribus, gleichen Schild 
drisen aus Orten ohne Kropfendemie? Hesselberg fand in den 
Schilddriisen in der f6talen Periode und den ersten Lebensmonaten histo- 
logisch keinen Unterschied, ob sie aus Kropfgegend oder kropffreiem Orte 
stammten. Struma congenita teleangiectodes, in der eine Hyperplasie des Ge- 
faBsystems, neben der Parenchymhyperplasie sich findet, fand sich auch in 
kropffreien Gegenden, allerdings haufiger in Kropfgegenden. Nach den ersten 
Lebensmonaten fanden K/éppel, Isenschmid, Langhans, Sanderson, Wegelin 
gewisse histologische Veranderungen in den durchschnittlich schwereren Schild- 
driisen gleichaltriger Individuen. In Kropfgegenden fanden sich: kleinere 
Blaschen, mehr sehr groBe Kerne, haufiger Desquamation, haufiger kompaktes 
Kolloid, seltener Kolloid in den Lymphbahnen, haufiger und frither Arterio- 
Sklerose der SchilddriisengefaBe. Es ist jedoch von wesentlicher Be- 
deutung, daB diese Veranderungen keineswegs konstant sind in 
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den Driisen in Kropigegenden und da8B man alle Ubergange von den 
einen zu den anderen Driisen findet. Ferner kommen diese histologischen Ver- 
anderungen, wenn auch viel seltener oder wenigstens spater, doch auch 
samtliche, in den Schilddriisen kropffreier Lander vor. 

Es fragt sich nun: Kénnen wir diese congenitale VergréBerung der Schild- 
driise in Kropfgegenden, die vielfach, aber nicht konstant, gewisse histologische 
Unterschiede gegeniiber den kleineren Driisen kropfendemiefreier Gegenden 
auiweist, als Kropf bezeichnen resp. als beginnende Strumabildung infolge 
der intrauterin einwirkenden Kropfinoxe? Da wir die Veranderung nicht 
konstant und namentlich alle Ubergange finden, so glauben wir eine solche 
Annahme nicht ohneweiters bestatigen zu diirfen. Es ware auch unter diesen 
Umstanden nicht méglich zu sagen, welche Driise als normal zu bezeichnen 
ist und wo das Pathologische resp. die Kropfbildung anfangt. Ferner 
wissen wir, daB eine ganze Reihe von Einfltissen physiologischer und patho- 
logischer Art in kropffreien und kropfreichen Gegenden die Schilddriise in 
gleicher und ahnlicher Weise histologisch beeinflussen resp. verandern kénnen 
(s. pathologische Anatomie). 

2. Wie verhalt sich die Histologie der experimen- 
telleszeneten strumen, verglichen mit) derjenigenides 
menschlichen Kropfes? E. Bircher®™ hat die Histologie an Hand 
seiner experimentell erzeugten Rattenstrumen genau beschrieben und 
Langhans, Wegelin®, Blauel, Reich, Mac Carrison, Sasaki, Messerli 
und wir haben seine Befunde im groBen und ganzen bestatigt. Es 
fanden sich nodése und diffuse Strumen. Die ersteren viel seltener als die 
letzteren. Meist nur vereinzelte Knoten. Die Knoten zeigten den histo- 
logischen Bau menschlicher Strumaknoten, meist sog. Adenomknoten. Die 
Seltenheit der Knoten in der Rattendriise erklart Wegelin aus dem Fehlen des 
interlobularen Stromas in der normalen Rattenschilddriise. Die diffusen 
Strumen zeigten Zeichen von Epithelwucherung, manchmal Epithelkerne mit 
Mitosen, 6fters Driisenschlauche und Papillen und zahlreiche kleine Driisen- 
blaschen, welche als neugebildete Blaschen angesehen werden miissen, und 
daneben in zahlreichen Driisen Epitheldesquamation und Kerndegeneration und 
Kolloidschwund. Die Veranderungen fanden sich aber nicht konstant und 
wir miissen hier beifiigen, daB wir in ganz normal groBen Rattenschilddriisen 
von Berlin und Hamburg, schon bei der Ankunft, dieselben diffusen histologi- 
schen Verdnderungen hie und da gefunden haben. Aus diesen histologischen 
Befunden, welche eine entschiedene und weitgehende Ahnlichkeit mit denjenigen 
haben, die beim Menschen nach Infektionen und Intoxikationen beobachtet 
werden und auch experimentell erzeugt werden kénnen (de Quervain), schlieBen 
E, Bircher und Wegelin zuriick auf ein Toxin als Kropfursache, welches eine 
Schadigung des Epithels und eine regenerative epitheliale Hyperplasie in der 
Schilddriise erzeugt. 

Welches sind nun demgegeniber die histologischen 
Charaktere der menschlichen Struma? Wir haben zu beriick- 
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sichtigen die Veranderung des diffusen Anteils und die Veranderung der con- 
genital, auch in kropffreien Gegenden, angelegten Knoten durch die Kropfnoxe. 
Da ist vor allem zu bemerken, daB® die Veranderungen im diffusen Teil 
und in den Knoten ziemlich analoge sind. Als Hauptveranderungen 
finden wir: 

a) Eine Zunahme und Eindickung des Blascheninhalts (des Kolloids) 
und eine verminderte, offenbar erschwerte Ausscheidung dieses Kolloids. 

b) Eine epitheliale Hyperplasie, welche zu einer Vermehrung der Zellen, 
VergréBerung der Blaschen und Blaschenneubildung, also zur VergréBerung 
der Knoten und der diffusen Driisenpartien fihrt. 

c) In dritter Linie und erst nach den unter a und 6 genannten Haupt- 
charakteren finden wir degenerative Veranderungen, also sekundare Struma- 
charaktere am Bindegewebe, Epithel und Kolloid. Sie beruhen einesteils aut 
der vermehrten Ansammlung und Eindickung des Kolloids, der eine Schadigung 
des Epithels und Platzen und Konfluieren der Driisenblaschen folgt, andern- 
teils auf sekundaren Circulationsstérungen in der Driise, namentlich Stauung 
und Blutung, endlich auf chemischen Veranderungen. Es ist nun vor allem 
zu bemerken, daB die histologischen Veranderungen, die wir in den diffusen 
Partien der experimentell erzeugten Strumen, und diejenigen, die wir in den 
jugendlichen Driisen in Kropfendemiegegenden finden, namlich Desquamation 
des Epithels und Kerndegeneration, in den menschlichen Strumen ganz 
sparlich oder gar nicht vorhanden sind. Nur die epitheliale Hyper- 
plasie findet sich in menschlichen Strumen haufig, wie in den experimentellen 
und in den jugendlichen Driisen aus Kropfendemiegegenden; jedoch auch sie 
findet sich keineswegs in allen Strumen. Von einer vollstandigen 
Analogie darf man jedenfalls nicht sprechen. Wegelin 
nimmt an, daB eine fétale Schadigung der Schilddriise durch ein Kropftoxin 
analog anderen Infektionen und Intoxikationen stattfinde, welche in der Schild- 
driise eine regenerative fortschreitende Hyperplasie, den Kropf, auslése. 
Die Schadigung komme also in der fétalen, nicht funktionierenden Schilddriise 
zu stande. Die Kolloidansammlung, die auch nach diesem Autor eine Ver- 
groBerung der Schilddriise resp. Kropf erzeugt, fiihrt er auf Pubertat und Gravidi- 
tat zuriick. Wir glauben, daB, abgesehen davon, daB durch Fenger nachgewiesen 
ist, daB die fétale Schilddriise funktioniert, daB ferner ein Kropf in jedem 
Alter entstehen kann, vornehmlich bei Einwandern in Kropfendemiegegenden, 
es ohne Herbeiziehung von kiinstlichen, unbewiesenen Annahmen nicht an- 
geht, die histologischen Veranderungen in der menschlichen Struma als Re- 
generation infolge eines Kropfvirus oder Toxins im Sinne anderer Bakterien 
und Bakterientoxine aufzufassen. 

Wir miissen uns begniigen zu sagen, da8 wir pathologisch-anatomisch bei 
Kropfbildung eine umschriebene oder diffuse glandulare 
Hyper P lasie finden, die aber pathologisch-physiologisch nicht ohneweiters 
als funktionelle Hyperplasie aufzufassen ist, denn sie geht in weitaus der 
Mehrzahl der Falle mit Vermehrung resp. Retention und Eindickung des 
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Blascheninhalts einher. Dazu kommen umschriebene oder diffuse Degene- 
rationserscheinungen, die als sekundAre zu bezeichnen sind und sich zum 
Teil auf sekundare Ursachen zuriickfiihren lassen. Experimentell findet man 
nur bei einem Teil der Versuchstiere pathologisch-anatomische Veranderungen, 
die denjenigen in der menschlichen Struma analog sind. Ob wir anatomisch 
berechtigt sind, die gréBeren resp. schwereren Schilddriisen in Kropf- 
endemiegegenden als Strumen zu bezeichnen, ist die Frage. Funktionell kénnen 
wir sie jedenfalls nicht als pathologisch bezeichnen. Die Desquamation und 
Kerndegeneration, sowie den Kolloidschwund, diirfen wir nicht als Characte- 
ristica fiir Struma bezeichnen, da wir sie nur ausnahmsweise und sparlich, 
auch bei beginnenden menschlichen Strumen nicht haufiger finden. Wir hatten 
Gelegenheit, Strumen zu untersuchen, die nach einem Aufenthalt von wenigen 
Wochen an kropfendemischen Orten entstanden waren, von Individuen, die 
aus kropffreier Gegend und Familie, vorher klinisch untersucht, nicht ver- 
groBerte Schilddriise darboten, die nach mehreren Wochen _histologisch 
glandulare Hyperplasie mit vergréBerten Blaschen, vermehrtem und kon- 
sistentem Kolloid darboten, ohne jede Spur von Desquamation, 
Kerndegeneration oder Kolloidverflissigung. 

Angesichts der Unvollkommenheit der experimentellen Kropfforschung hat 
Wegelin seine friihere Annahme (Korrespondenzblatt fiir Schweizer Arzte) 
modifiziert. Er ist jetzt eher geneigt, die glandulare Hyperplasie, welche der 
Kropf darstellt, als eine funktionelle und nicht regenerative anzusehen und sie 
zuriickzufithren auf einen vermehrten Anspruch der antitoxischen Funktion 
der Schilddriise, hervorgerufen durch die Kropfursache, fiir welche er ein 
Bakterio- oder Stoffwechseltoxin annimmt, welches die Schilddriise entgiften 
muB und deshalb hypertrophiert. Die degenerativen Veranderungen des Kropfes 
glaubt er jetzt auch eher als sekundar auffassen zu miissen, nimmt aber an, 
daB das Kropfgift in kleinen Dosen auf das Schilddriisenepithel als Wachs- 
tumsreiz wirkt, in groBen Dosen dieses Epithel schadigt. 


5. Klinisch-therapeutische Kropfforschungen. 

Diese sind zwar zum groBen Teil nicht als Forschungen, sondern als 
praktische Beobachtungen an den Kropfkranken gemacht worden. Das, was 
mehr allgemeine therapeutische MaBnahmen anbetrifft und auch das, was sich 
auf das Trinkwasser bezieht, haben wir im vorhergehenden schon erwahnt. 
Es haben sich daraus sichere Anhaltspunkte ergeben fiir die Bedeutung des 
Trinkwassers fiir den Kropf, aber auch fiir den Einflu8 allgemein hygienischer 
MaBnahmen auf die Kropfbildung. 

Was.den Einflu8 von Medikamenten auf den Kropf, dessen Entwicklung 
und dessen Wachstum anbelangt, so handelt es sich fast ausschlieBlich um 
2 Arten pharmazeutischer Praparate: 1. das Jod und die jodhaltigen Medika- 
mente und 2. die Praparate aus Tierschilddriisen und deren Derivate, also 2 
der normalen Schilddriise nah verwandte Substanzen. Von anderen Praparaten 
der Pharmakopée haben nur sehr wenige gegen Kropf Anwendung gefunden 
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und auch diese nur beschrankte, da die Wirkung eine meist ganz unbefrie- 
digende war. Arsen, Eisen und Phosphor sind die einzigen, die hie und da mit 
Erfolg angewandt wurden. Bei den ersteren handelt es sich nur um die Besse- 
rung des Allgemeinbefindens, welche eine voriibergehende Verkleinerung oder 
Wachstumsstillstand eines beginnenden Kropfes zur Folge haben kann, z. B. 
bei anamischen Individuen in der Pubertatszeit. Der Befund Gautiers von 
Arsen als normalem Bestandteil der Schilddriise hat sich nicht bestatigt. 
Phosphor hat im allgemeinen keine groBere Wirkung auf den Kropf, in be- 
sonderen Fallen dagegen ist eine solche sicher konstatiert worden (Kocher). 

Zweifellos geht aus unseren Beobachtungen und Untersuchungen hervor, 
daB Phosphor zugleich mit Jod verabfolgt eine ver- 
starkende Wirkung des letzteren zur Folge hat, wohl 
namentlich deshalb, weil es den toxischen Wirkungen des Jods eritgegenwirkt 
(s. hieriiber bei Basedow). 

Die Erfolge der Jod- und Thyreoideapraparate bei Struma sind ahnliche, 
aber keineswegs analoge. Mit den Thyreoideapraparaten laBt sich ein Wachs- 
tumsstillstand und vielfach eine Verkleinerung eines Kropfes erzeugen. Die 
Wirkung dauert nur, solange die Medikation fortgesetzt wird. Die Thyreoidea- 
praparate kénnen die Epithelwucherung, das Paradigma der Kropfbildung, 
hintanhalten; sie wirken durch Verminderung der Vascularisation verkleinernd 
auf die Kropfe. Sie wirken nicht direkt auf sekundar veranderte Strumen oder 
Kropfteile und nicht auf die sekundaren Wachstumsursachen der Krépfe (s. u.). 

Das Jod, dessen Wirkung auf die Struma wir in jahrelangen Unter- 
suchungen studiert haben, wirkt verkleinernd auf die Struma durch die Er- 
leichterung der Resorption des eingedickten Schilddriisenblaschenmaterials. 
Es wirkt aber auch auf die Epithelwucherung riickbildend und dieselbe hintan- 
haltend. Th. Kocher hat schon seit den Achtzigerjahren des vorigen Jahr- 
hunderts, ebenso wie er durch die Sterilisation des Trinkwassers in Kropt- 
familien eine Progenitur mit normalen Schilddriisen erzeugen konnte, durch 
eine sehr frithe Jodbehandlung der Kinder in Kropffamilien, dieselben kropi- 
frei erhalten kénnen. Experimentell ist mit aller Sicherheit, namentlich von 
Marine und Lenhart, nachgewiesen worden, nicht nur, daB jodfreie Nahrung 
Kropf erzeugt, daB Jodbehandlung oder jodhaltige Nahrung diese Krépfe zum 
Verschwinden bringt, sondern Jod, prophylaktisch gegeben, die experimentelle 
Kropfbildung verhindert. Das letztere hat auch die schweizerische Kropi- 
kommission bei den experimentellen Rattenstrumen festgestellt. Siehe auch die 
neueren Vorschlage zur Kropiprophylaxe mit Jod in den Schulen (Kocher, 
Roux, Klinger, Galli-Valerio, Korr. {. Schw. A. 1917/18). 


6. Chemische Kropfforschungen. 


Uber die chemischen Untersuchungen des Kropfiwassers in bezug 
aut die Strumaatiologie wurde schon oben berichtet. Sie haben nur quantitative 
und nicht konstante Resultate gezeitigt. Von besonderem Interesse sind die 
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Untersuchungen der Trinkwasser resp. Kropfwadsser auf ihren Jodgehallt. 
Schon bevor das Jod als normaler Bestandteil der Schilddriise nachgewiesen 
wurde, ist namentlich von Sf. Lager, angesichts der von Coindet entdeckten 
Wirkung des Jods auf die Krépfe, der Jodmangel als Ursache der Kropf- 
bildung angenommen worden. Da nun das Trinkwasser eine der hauptsach- 
lichsten Bezugsquellen des Jods fiir den menschlichen Organismus darstellt 
und seine Beziehung zur Kropfbildung schon bekannt war, so lag es auf der 
Hand, einen geringen oder fehlenden Jodgehalt des Kropfwassers als Kropf- 
ursache zu vermuten (Prevost, Chatin, Marchand, Hunziker). Die Unter- 
suchungen der Kropfwasser haben jedoch in dieser Beziehung keine sicheren 
Resultate ergeben. Jod ist zwar vorhanden, aber ob seine Quantitat verandert 
ist, lieB sich kaum sagen, aus dem ganz einfachen Grunde, weil bei den mini- 
malen Quantitaten des vorhandenen Jods die Methoden der Jodbestimmung 
keine einwandfreien Resultate gaben. Hunziker schlieBt auf Jodarmut des 
Wassers im Gebirge, weil hier eine starkere Ausschwemmung und raschere Ab- 
fuhr der leicht léslichen Jodsalze stattfindet, infolge der starkeren Nieder- 
schlage im Gebirge und infolge des schnelleren Ablaufens des Wassers. 
Nach der Entdeckung des Jodgehaltes der Schilddriise und der mehr 
oder weniger specifischen Bindung des Schilddriisenjods an Eiwei®korper 
wurden auch chemische Untersuchungen an Kroépfen gemacht und 
die Resultate mit den Analysen normaler Driisen verglichen. Es haben sich 
nur sehr wenige Autoren mit solchen Untersuchungen befafBt und die Vergleiche 
sind rein quantitative. Wahrend Baumann, der Entdecker des Jods in der 
Schilddriise, sowie Roos, Weif, Monéry und Jolin die Strumen im allgemeinen 
weniger jodhaltig fanden als normale Dritsen, hat Oswald nachgewiesen, daB 
es eine sehr stattliche Zahl von Strumen gibt, welche mehr Jod als eine normale 
Schilddriise enthalten. Wir haben eine groBe Zahl Strumen chemisch unter- 
sucht und namentlich einerseits den histologischen Bau der Struma beriick- 
sichtigt und die kiinstliche Jodzufuhr und anderseits auch verschiedene Teile 
einer Struma nebeneinander untersucht. Es geht aus unseren chemischen 
Untersuchungender Strumen zunachst hervor, daB der Jodgehalt 
der Krépfe ein sehr verschiedener ist und innerhalb viel weiterer Grenzen 
schwankt als der Jodgehalt normaler Schilddriisen. Es gibt eine groBe Anzahl 
Strumen, welche kein Jod enthalten oder, sagen wir besser, nicht nach- 
weisbare Mengen Jod, und Strumen, welche von kaum mefbaren 
Spuren bis 1 und 2 dg Jod enthalten, wahrend die normale Schilddriise 1 bis 
6 mg Jod enthalt. Die Struma nodosa enthalt durchschnittlich viel 
weniger Jod, als die Struma diffusa, aber bei beiden Arten von Strumen 
gibt es jodfreie resp. sehr jodarme und sehr jodreiche Strumen. Wenn wir 
aber die kiinstliche Jodzufuhr, welche bei der so verbreiteten Jod- 
behandlung des Kropfes so haufig mitspielt, in Betracht ziehen, so zeigt es 
sich, daB die Knotenstrumen, ohne vorherige Jodbehandlung 
bedeutend jodarmer sind als solche mit Jodbehandlung, aber mehr 
als das, daB ihr Jodgehalt meist unter dem Jodgehalt normaler Schilddriisen 
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steht, trotz der so stark vermehrten Parenchymmenge. Dazu muB aber gleich 
bemerkt werden, daB nicht etwa die Degeneration der Knoten, welche ja etwas 
auRerordentlich Haufiges darstellt (s. pathologische Anatomie), schuld ist an 
dem geringen Jodgehalt der Knotenstrumen. Wir haben die einzelnen Teile 
der Knotenstrumen gesondert untersucht und so nachgewiesen, daB das Ge- 
webe eines Knotens, welches genau denselben histologischen 
Bau, wie das den Knoten umgebende Dritsengewebe zeigt, bedeutend 
weniger jodhaltig ist als dieses. Dagegen ist auch das Gewebe der 
Knoten fahig, Jod bei kiinstlicher Zufuhr reic hlich aufzunehmen und zu 
speichern. Es konnte ferner nachgewiesen werden, daB entsprechend 
der Degeneration des Knotengewebes der Jodgehalt 
abnimmt. Fiir Adenomknoten, welche bloB aus undifferenzierten Zellstrangen 
und -nestern bestehen, wurde nachgewiesen, daB sie kein Jod enthalten, sobald 
aber ein Teil des Gewebes zu Blaschen differenziert ist, enthalten auch die 
Adenomknoten Jod. Die Angabe Oswalds, wonach der Jodgehalt einer Struma 
(Knoten und diffuse Gewebe) tiberhaupt, genau proportional dem vorhandenen 
Kolloid gehe, ist nicht richtig. Wir haben mehrfach in jodfreien Strumen 
ziemlich viel Kolloid gefunden und sehr oft in sehr kolloidreichen Strumen 
sehr wenig Jod. Das hingegen ist richtig, daB in jeder jodreichen Struma sich 
viel Kolloid findet und da in dieser Beziehung sich Knotenstrumen und 
diffuse Krépfe gleich verhalten. Es geht daraus hervor, daB die Speiche- 
rung des Jods im Kolloid stattfindet. 

Die chemischen Untersuchungen der Krépfe, welche auBer dem Jod noch 
anderes beriicksichtigen, sind auBerordentlich sparlich. Es interessieren hier 
hauptsachlich die EiweiBkérper, da das Jod in der Schilddriise mehr 
oder weniger fest an Eiwei8 gebunden ist. Baumann und seine Schiiler, na- 
mentlich Oswald, haben auch Krépfe auf ihren EiweiSgehalt untersucht. 
Oswald fand in Strumen einen héheren Gehalt an Eiweif, als in normalen 
Driisen, u. zw. proportional dem Kolloid- und Jodgehalt der Kropfe. Mit 
der Degeneration der Kropfe nimmt ihr Eiwei®gehalt ab. Jedoch fand Oswald, 
daB das EiweiBR aus Kroépfen prozentual weniger Jod 
enthalt als dasjenige aus normalen Schilddriisen. Oswald 
hat aus seinen Untersuchungen geschlossen, daB sich neben dem jodhaltigen, 
jodfreies Eiwei® in den Strumen befinde, das angesichts des geringeren Jod- 
gehalts des gesamten KropfeiweiBes, also in Strumen, reichlicher vorhanden 
sei. Das jodfreie Schilddriiseneiwei8 soll sich in den Zellen befinden. Das 
jodaffine Eiwei®B der Schilddriise und der Krépfe ist ein Globulin. 

Wir haben ebenfalls die EiweiSstoffe in sehr zahlreichen Krépfen bestimmt 
und gefunden, daB allerdings ihre Menge in Krépfen unter Umstanden eine 
sehr bedeutende sein kann; sie geht ziemlich proportional mit der Menge des 
Kolloids, aber nicht proportional mit der Menge des vorhandenen Jods. Sobald 
Degenerationserscheinungen des Strumagewebes vorhanden sind, nimmt der 
EiweiBgehalt ab. Auch das mit Hamatoxylin farbbare, dicke, oft geschichtete 
Kolloid enthalt weniger Eiwei8. Das Globulin der Krépfe ist nun in weitaus der 
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Mehrzahl der Strumen weniger jodhaltig als dasjenige normaler Driisen. Ganz 
besonders jodarm ist, entsprechend dem geringen Gesamtjodgehalt dieser 
Krépfe, das Globulin aus Strumen, welche niemals mit Jod behandelt wurden. 


In den mit Jod behandelten Krépfen ist, wie oben angegeben, der Jodgehalt 
ein verschiedener, aber meist viel héherer, als in Strumen ohne kiinstliche 
Jodeinwirkung. Er ist absolut oft sehr hoch, relativ aber meist geringer als in 
der normalen Driise. Der Globulingehalt ist dabei oft absolut vermehrt, der 
Jodgehalt des Globulins ist aber niedriger, als in normalen Driisen. Jedoch be- 
steht wiederum keine absolute Proportionalitat zwischen 
GréBe der Struma, Globulingehalt und Jodgehalt, denn 
es kommt darauf an, ob die kiinstliche Jodzufuhr kurz oder langer 
vor der Untersuchung stattgefunden hat und namentlich, ob durch diese 
Jodbehandlung der Kropf sich verkleinert hat oder nicht. 


Wir haben auch das phosphorhaltige und jodfreie EiweiB, 
das nach Oswald auch im Kolloid vorhanden ist, in den Krépfen bestimmt. Wir 
miissen zunachst vorausschicken, daB es ein groBer Irrtum ist, zu glauben, da8 
die Hauptmenge der phosphorhaltigen Eiwei®kérper in der Schilddriise und in 
den Strumen in den Zellen resp. Zellkernen vorhanden ist. Eine Struma, welche 
sozusagen kein Kolloid enthalt, sondern ganz parenchymatis ist, mit durchwegs 
gut erhaltenen Blaschen, Zellen und Kernen, enthalt viel weniger 
Phosphoreiwei8B (Nuclein oder Nucleoproteid) als eine gleich groBe 
Struma, welche reichlich Kolloid in den Blaschen enthalt. Ferner ent- 
halten Strumen mit degeneriertem, Hamatoxylin farbbarem Kolloid weniger 
Nucleoproteid als gleich schwere Krépfe mit basophilem gewohnlichen Kolloid 
bei gut erhaltenem Parenchym in beiden Strumen. Gewif enthalten groBe Krépfe 
mehr Nucleoproteid als kleine, aber der Gehalt geht, auch wenn keine dege- 
nerierten Teile sich finden, keineswegs proportional der Menge 
des Parenchyms, ebensowenig wie der Globulingehalt mit der GroBe 
des Kropfes ganz proportional geht. Das Kolloid der Krépfe enthalt mehr 
Nucleoproteid als dasjenige normaler Schilddriisen. Der Nucleo- 
proteidgehalt geht nicht proportional mit dem Globulin gehalt 
der Krépfe. Bei Vorhandensein von starkjodhaltigem Globulin ist 
weniger Nucleoproteid vorhanden, bei wenig jodhaltigem 
Globulin ist mehr Nucleoproteid vorhanden, unabhangig 
von der Menge des vorhandenen Globulins. Damit stimmt 
auch der geringere Nucleoproteidgehalt in normalen Driisen, in denen ja, wie 
wir sahen, das Globulin starker jodhaltig ist als in Strumen. Insofern be- 
steht ein Antagonismus zwischen Jod- und Phosphorgehalt, den wir 
schon 1902 hervorgehoben haben. 


Bevor wir aus diesen bisher vorliegenden Forschungen tiber die Atiologie 
der Struma die Kropfursache zusammenfassend beurteilen, ist es notwendig 
festzulegen, was wir unter dem Begriff Kropf verstehen. 
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a) Der anatomische Begriff ,Kropi. 


Unter Struma _ verstehen wir eine fortschreitende VergréBerung 
der Schilddriise, die sich charakterisiert: 

1. durch eine Wucherung des Epithels. Diese Wucherung 
betrifft entweder die ganze Driise gleichmafBig oder bestimmte Teile der 
Schilddriise in besonderem MaBe. In Kropigegenden werden besonders 
die Partien betroffen, welche schon in normalen Schilddriisen differenzierte 
Herde oder Knoten bilden (Wdljlersche interlobulare Zellnester, zentrale 
Driisengange normaler Lappchen [Michaud, Hitzig]); sie zeigen bei 
Kropfbildung starkere Wucherung als das umgebende 
Driisengewebe. Die Epithelwucherung fiihrt zu einer VergréBe- 
rung der Zellen und Blaschen und zu Neubildung von Drisen- 
blaschen. Auch in den Knoten kommt es zur Neubildung von echten Driisen- 
blaschen mit Lumina, jedoch kann das Knotengewebe auch mehr metaplastisch, 
tumorahnlich wuchern, in Form von bloBen Zellstrangen und Zellnestern, von 
soliden Follikeln und Schlauchen (Adenome). 

2. Durch vermehrte Bildung und Ansammlung von 
Blascheninhalt (Kolloid). Die neugebiildeten Zellen und Blaschen der 
Struma haben die Fahigkeit, Kolloid zu bilden und zu speichern. 
Auch die neugebildeten Zellen in den Knoten besitzen diese Fahigkeit, je 
mehr, je héher sie differenziert sind. Alle Zellen der Kropf- 
knoten jedoch haben dieses Vermdgen nicht, es gibt Knoten, welche keine 
Follikel mit Lumina aufweisen, wo also keine Sekretion und Kolloidspeiche- 
rung statttindet. 

Zu der Kolloidbildung und Ansammlung in den Strumablaschen ist zu be- 
merken, daB dieselbe zwar durchwegs in der Struma starker ist als in der nor- 
malen Schilddriise, daB aber auch hier Unterschiede bestehen, z. B. je nach 
dem Alter des Kropfpatienten, wie ja auch in der Norm der Kolloidgehalt der 
Schilddriise unter bestimmten Einfliissen, z.B. mit dem Alter wechselt (s. patho- 
logische Anatomie). 

3. Durch Degenerationserscheinungen an dem gewucher- 
ten Parenchym. Hier miissen wir unterscheiden zwischen primaren 
und sekundaren Degenerationszeichen. Die sekundare 
Degeneration ist das Hauptcharacteristicum der Knotenstruma 
und 1a8t sich, wie in der pathologischen Anatomie zu ersehen ist, auf das 
abnorme Verhalten des Stromas und der GefaBe der Knoten zuriickfithren. 
Aber auch in diffusen Strumen gibt es sekundare Veranderungen. Durch 
die zunehmende Kolloidansammlung in den Blaschen der Struma kommt es 
sekundar zu einer Schadigung des Blaschenepithels, zu einer Abplattung und 
Druckatrophie und zu einer Verschmelzung der Follikel; so entstehen Kolloid- 
cysten und knotenahnliche Bildungen, welche von den eigentlichen sog. Kol- 


loidknoten, in denen durch vermehrte Kolloidansammlung dasselbe entstehen 
kann, zu trennen sind. 
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Anders verhalt es sich mit den primaren Degenerationserscheinungen 
in den Krépfen. Ihr Nachweis ist ein weit schwierigerer, da man so selten in 
den Fall kommt, die Strumen ganz im Beginn ihrer Entstehung zu untersuchen. 
Man hat deshalb zur Uberbriickung dieser Liicke die experimentell erzeugten 
Strumen herbeigezogen. Wir haben oben iiber den Wert dieser Untersuchungen 
gesprochen. So weitgehend auch die Analogie dieser experimentellen Krépfe mit 
den menschlichen sein mag, so sind es gerade die Degenerationserscheinungen 
der experimentellen Strumen, welche in beginnenden menschlichen Strumen 
fast immer fehlen. Langhans und seine Schule haben in einer Serie von Arbeiten 
genaue vergleichende Untersuchungen von Schilddriisen kropfendemiefreier 
Gegenden mit solchen aus Strumagegenden gemacht. Es hat sich dabei gezeigt, 
daB schon die fétalen und auch die kindlichen Driisen aus Kropflandern gréBer 
und schwerer sind, als gleichaltrige Driisen in kropfendemiefreien Landern. 
Bezeichnet man nun diese Driisen, was ja dem Sprachgebrauch fiir ,, Kropf“ 
entspricht, als Strumen, so ergibt sich hier ein Material, das wir, weil ganz ju- 
gendliche Individuen betrefiend, als beginnende Krépfe bezeichnen kénnen. Es 
ist ja zweifellos, daB Kropf schon in utero entstehen kann (Marin hat solche 
auch experimentell erzeugen kénnen), da8 aber jede Struma ihre Entstehung im 
fotalen Leben nehme, ist nicht richtig. Fir die Gegenden mit Kropfendemie 
dirite es wohl stimmen. Sehen wir nun aber, wie es mit den primaren 
Megenerarionserscheiningen neben den vorhandéenen 
Wucherungsprozessen, in diesen jugendlichen Strumen 
steht, so finden sie sich keineswegs nur in diesen, sondern auch in den, nicht 
vergréBerten, Driisen aus kropfendemiefreien Gegenden. Ferner finden sie sich 
keineswegs in allen vergréBerten Driisen der Kropflander, nur sind sie hier 
viel haufiger und starker als in jenen. Wir ké6nnen die primaren De- 
Vemeratromszeichen also. nicht als  Spéeciticum “der 
Kropfbildung ansehen, sondern charakteristisch futr 
das gewucherte Parenchym der Struma ist nur das, 
daB es starker und leichter auf Schadigungen reagiert resp. leichter 
degeneriert, als normales Schilddriisengewebe. Im AnschluB hieran sei noch 
erwahnt: daB die Knoten oder, sagen wir besser, die Knotenanlagen in den 
Driisen aus Kropfendemielandern sich haufiger und zahlreicher finden und 
daB die Altersveranderungen sich frither finden, als’ in Driisen aus kropf- 
endemiefreien Gegenden; da8 also in der Schilddriise in Kropflandern sich | 
das weniger differenzierte Gewebe in gréBerer Quantitat findet und daB das 
kropfige Schilddriisengewebe mehr und friither zur Degeneration neigt. 

Damit hatten wir das anatomische Charakteristicum fiir das, was wir als 
Kropf bezeichnen, soweit es wenigstens fiir die Beurteilung der Atiologie in Be- 
tracht kommt, kurz zusammengefaBt. 


b) Der physiologische Begriff ,Kropi™. 
Wir haben oben gesehen, daB in Kropfendemielandern die Schilddriisen 
iiberhaupt groBer und schwerer sind, als diejenigen gleichaltriger Individuen 
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in kropfendemiefreien Gegenden und daf wir, dem dermaligen Sprachgebrauch 
gemaf, diese vergréBerten Driisen als ,,Krépfe“ bezeichnen miissen. Wir haben 
allerdings darauf aufmerksam gemacht, daB wir alle Ubergange finden, von 
den kleinsten Driisen kropfendemiefreier Gegenden zu den gréBten in Kropt- 
landern, so daB es gar nicht méglich ist, anatomisch festzustellen, wo das 
Normale aufhért und das Pathologische anfangt. Trotzdem kénnen wir den 
Begriff einer normalen Schilddriise folgendermaBen fassen: Als anato- 
misch und physiologisch normal konnen wir diejenige Schild- 
driise bezeichnen, welche mit der geringsten Parenchymmenge 
den funktionellen Ansprichen des Organismus voll- 
standig und dauernd genigt. Als physiologisch normal 
miissen wir aber auch diejenigen Schilddriisen bezeichnen, welche unter 
Vermehrung des Parenchyms den funktionellen An- 
sprichendes Organismus vollstandig unddauerndnach- 
kommen kénnen. 

Im Kapitel ,,Pathologische Physiologie“ ist ausgeftthrt, daB es unrichtig 
ist zu behaupten, daB das Kropfgewebe physiologisch gar nicht in Betracht 
komme, also keine funktionelle Bedeutung fiir den menschlichen Kérper habe, 
was ja natiirlich die pathologische Physiologie des Kropfes sehr vereinfacht 
hatte. Dies ist nur richtig fir degeneriertes Kropfgewebe und fiir die- 
jenigen Kropfknoten, welche aus Gewebe entstehen, das auf friither Entwick- 
lungsstufe stehengeblieben ist. Im Kapitel ,,Pathologische Physiologie“ sind 
die Beweise dafiir gegeben, daB das Gewebe, das wir anatomisch als patho- 
logisch, d. h. kropfig, bezeichnen miissen, physiologisch funktioniert. Hingegen 
geht aus den oben besprochenen chemischen Kropfforschungen hervor, daB 
dieses Gewebe weniger funktioniert, als normales Schilddriisengewebe, indem 
die Kropfsubstanz selbst und die daraus gewonnenen Extrakte, physiologisch 
weniger wirksam sind, als die entsprechenden Produkte aus normaler Schild- 
driisensubstanz und als diese selbst. Da nun aber, entsprechend der vermehrten 
Parenchymmenge in Krépfen, mehr funktionierendes Gewebe vorhanden ist, 
so ist der Unterschied in der physiologischen Wirksamkeit quantitativ aus- 
geglichen. Es ist also im Kropf eine ausgesprochene Tendenz zur kompensa- 
torischen physiologischen Ausgleichung festzustellen. In diesem Sinne ist ja 
gewiB auch die giinstige therapeutische Wirkung der Schilddriisensubstanz 
und, unter genauer Beriicksichtigung der Kropfchemie, auch die gute Wirkung 
des Jods auf die Krépfe zu deuten. Ganz bedeutend wird diese Auffassung 
gestiitzt durch das haufige Vorhandensein klinisch nachweisbarer Symptome 
von leichter Schilddriisenfunktionsstérung bei Kropfkranken, 
die wir durch die Arbeiten von Th. Kocher kennen (s. nachstes Kapitel) und 
die durch Verabfolgung von Schilddriisensubstanz unter Abnahme der Struma 
sich bessern resp. heilen. Da jedoch alle Kropfikranken eine 
ungenigende Schilddriisenfunktion haben, istdurchaus 
unrichtig; diese tritt dann ein, wenn die oben genannte 
kompensatorische funktionelle Ausgleichung versagt. 
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Dem anatomischen Begriff ,,Kropf entspricht also keineswegs in 
allen Fallen auch eine diesbeziigliche pathologisch - physiolo gi- 
sche Veranderung. 

Es ist hier gleich der, gewiB gerechtfertigte, Einwand zu besprechen, wieso 
denn bei gewissen Krépfen Symptome von gesteigerter Schilddriisenfunktion 
vorhanden sind (s. nachstes Kapitel). Dies erklart sich ohne Schwierigkeit 
aus den chemischen Kropfuntersuchungen. Die Totalanalysen der Krépfe er- 
geben, in einer groBen Zahl von Strumen, eine Vermehrung der Gesamt- 
quantitat chemischer Schilddriisenkonstituenten, die in der Einheit, gegeniiber 
der Norm, schwAacher sind. Wenn nun durch bestimmte Momente (s. Ar- 
tikel Basedow) eine vermehrte Sekretion aus der Struma stattfindet, so kann 
die Gesamtquantitat der secernierten Stoffe natirlich 
die Norm tibertreffen. Ebenso kann, wenn plotzlich einer der chemi- 
schen Konstituenten in vermehrter Quantitat in die Struma aufgenommen wird, 
eine die Norm iibersteigende Verstarkung von Schilddriisenstoffen statt- 
finden, wie dies bei der Jodtherapie des Kropfes der Fall sein kann (s. iiber 
Jodbasedow im betreffenden Kapitel). 


SchluBfolgerungen aus den bisherigen Forschungen tiber 
Kropfatiologie. 

Aus dieser Besprechung des anatomischen und physiologischen Begriffes 
Struma geht hervor, daB wir nicht berechtigt sind, den Kropf als 
reine funktionelle Hyperplasie der Schilddriise aufzufassen. Wir 
kénnen also nicht annehmen, daB die Kropfursache die Schilddriise direkt 
nicht berithre, daB die Hyperplasie nur die Folge sei einer, durch die Kropi- 
ursache bedingten vermehrten funktionellen Inanspruchnahme der Schilddriise 
(indem die Kropfnoxe [z. B. als Bacterium oder Toxin] eine vermehrte anti- 
bakterielle oder antitoxische Funktion der Schilddriise erheische). Vielmehr 
geht aus unserer Besprechung hervor, daB wir die Kropfbildung im weitesten 
Sinne aufzufassen haben als ein Bestrebender Schilddriise,trotz 
erschwerter Funktion, den Anforderungen des Organismus 
nachzukommen, und daraus ergibt sich ohneweiters der SchluB, daf 
die Kropfursache ein die Schilddriisenfunktion erschweren- 
des Etwas sein muB. 

Das Charakteristicum des endemischen Kropfes ist, wie wir sahen, 
die schon fétale Vermehrung des Schilddriisenparenchyms und dessen ge- 
ringere Widerstandsfahigkeit und gréBere Neigung zur Degeneration. Dies 
erklart sich nun 1. dadurch, daB die Kropfursache schon fotal einwirkt und 
2. dadurch, daB in Kropflandern oder, sagen wir besser, in Kropffamilien, in 
denen die, die Schilddriisenfunktion erschwerende, Kropfursache seit Genera- 
tionen einwirkt, die Driisen schon in der Anlage die Tendenz zur 
kompensatorischen Parenchymvermehrung haben, das ver- 
mehrt angelegte Parenchym aber weniger widerstandsfahig ist und, 
was besonders wichtig ist, minder differenziertes Gewebe in 
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groBerer Menge vorhanden ist. Den schlagendsten Be 
weisftrden EinfluB der Hereditat auf die Minderwertig- 
keit der Schilddritisenanlage in Kropffiamilien und 
Kroptgegenden, geben uns die Falle von congenitalem M y x- 
ddemund Kretinismus in Kropffamilien (Th. Kocher, 1892). Wie die 
Langhanssche und Aschoffsche Schule nachgewiesen haben, entstehen durch 
die Wucherung dieses minder differenzierten Gewebes die Knoten. Sie finden 
Sich also auch in normalen Schilddriisen, aber, gemaB dem sparlicher vor- 
handenen, minder differenzierten Gewebe, in kleinerer Zahl. Bedenken wir 
nun, da8 die Kropfursache in Kropfendemiegegenden schon fétal einwirkt, so 
begreifen wir vollends die congenitale VergroBerung der Schild- 
driise und nicht nur die gréfere Zahl der Knoten, sondern auch ihr starkeres 
Wachstum, neigt ja schon in normalen Driisen das Muttergewebe der Knoten 
zu besonderer, oft abnormaler Wucherung. Die Knotenbildung als solche und 
die Anzahl der Knoten ist also nicht direkt von der Kropfursache abhangig, 
wohl aber das Wachstum der Knoten. 

Welches sind nun die eigentlichen Kropfursachen? 

Es sind, wie wir oben sahen, die Schilddriisenfunktion er- 
sSchwerende Momente und als solche konnen in Betracht kommen: 

1. das Schilddriisenparenchym direkt Schadigende Ursachen; 

2. die Resorption des Schilddriisensekretes erschwerende Ursachen; 

3. eine Stérung des specifischen Schilddriisenstoffwechsels (durch Ver- 
anderung des Schilddriisensekretes oder seiner Konstituenten), erzeugende 
Kropfursachen. 


I. Das Schilddriisenparenchym direkt schadigende Kropfursachen. 


Wie wir oben sahen, wurden als solche Kropfursachen von den Forscherna 
angenommen: 

a) Ein kropferzeugender Mikroorganismus: Wir haben schon oben dar- 
getan, daB ein bestimmtes Bacterium unmoglich als Ursache der Kropfbildung 
angenommen werden kann. Bei den oben genannten diesbeziiglichen For- 
schungen iiber den endemischen Kropf sind auch keine bestimmten Bakterien 
gefunden worden und Kolle hat ausdriicklich nachgewiesen, daB es sich nicht 
um einen pathogenen Mikroorganismus im Trinkwasser handeln konne. Hirsch- 
feld und Klinger heben hervor, daB ein kropfpathogener Mikroorganismus stets 
neu von auBen zugefiihrt werden miiBte, wenn die Tatsachen des lokalen Auf- 
tretens und Zuriickgehens der Struma erklart werden sollen, daB schon deshalb 
ein specifischer Organismus nicht anzunehmen sei. Wir miissen also einen 
solchen von der Hand weisen. 

6) Toxine, Bakteriotoxine oder chemische Toxine. In dieser Beziehung 
wurden verschiedene Vermutungen ausgesprochen. Es wurden, wie wir oben 
Sahen, Toxine organischer oder organisierter Natur aus dem Quellgebiet des 
Kropiwassers oder solche, die der Kropfwasserleitung durch Verunreinigung, 
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namentlich mit Darmbakterien, sich beimischen, oder Enterotoxine, welche durch 
das Kropfwasser im Darme der Kropftrager erzeugt werden (z. B. durch Zer- 
fall von Eiwei®kérpern, welche autointoxikatorisch auf die Schilddriise wirken), 
als kropferzeugend angenommen. 

Uber die Art der kropferzeugenden Wirkung dieser vermeintlichen Bak- 
terien oder Toxine sind nicht immer bestimmte Ansichten geduBert worden. Im 
allgemeinen ist angenommen worden, daB sie das Schilddriisengewebe direkt 
zur Kropfbildung reizen, d. h. eine direkte Schadigung des Schilddriisen- 
parenchyms erzeugen im Sinne der Veranderungen in den experimentellen 
Strumen. Jedoch lieBen sich in dieser Weise nur die degenerativen Er- 
scheinungen erklaren, welche eine gewisse Analogie zeigen mit den Verande- 
rungen, die wir in der Thyreoidea bei Infektionskrankheiten finden. Die s peci- 
tischen histologischen Merkmale hingegen der Strumabildung: die Wuche- 
rungen des Epithels, miiBten einfach reaktive oder regenerative sein, wobei 
aber die Regeneration weit iiber das Ziel hinaus schieBt. Wie schon oben er- 
wahnt, miissen wir eine stets erneute Einwirkung des Kropfvirus annehmen, 
also eine stets erneute Schadigung des Schilddriisenparenchyms durch das ver- 
meintliche Bacterium oder Toxin. Dann miiBten wir aber immer Degenerations- 
zeichen neben Regenerationserscheinungen in den Krépfen finden, was den 
Tatsachen nicht entspricht. Wir kénnen deshalb den Einflu8 von 
Darmbakterien und deren Toxinen auf die Kropfbildung, welcher durch die 
neueren Untersuchungen von Mac Carrison und Messerli, nicht zu bezweifeln 
ist, nur als sekund@a@r anerkennen, insofern als entweder direkt oder indirekt 
vom Darm aus die Funktion der Schilddriise erschwert wird. 


2. Die Resorption des Schilddriisensekrets erschwerende Kropfursachen. 


Uber die Erschwerung der Resorption des Schilddriisensekrets wissen 
wir wenig. Wir nehmen an, daB eine Retention von Sekret (Kolloid) 
in den Strumen stattfindet, was die histologische und auch die chemische 
Untersuchung der Krépfe entschieden nahelegt. Monogenow  glaubt 
in Kolloidknoten die Kolloidstauung darauf zuriickfiihren zu konnen, 
daB normale LymphgefaBe zur Abfuhr des Sekrets in den Knoten 
fehlen. Dies wiirde auf die oben genannte, auf congenitale Einfliisse zu be- 
ziehende, minderwertige Anlage des Schilddriisengewebes, aus dem die Knoten 
hervorgehen, zuriickzufithren sein und ware durch sog. Konstitutionsanatomie 
genauer festzustellen. Jedoch ist die Kolloidstauung gerade das Hauptcharak- 
teristicum der Struma diffusa, bei der wir reichlich normale, vielfach 
erweiterte LymphgefaBe finden. Die Ursache der Kolloidretention 
oder der Erschwerung der Resorption des Schilddrisen- 
sekrets beim Kropfe muB in der Beschaffenheit des 
Sekrets selbst liegen. Die Ursachen der zweiten Kate 
gorie sind also die gleichen, wie diejenigen der dritten 
Kategorie. 
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3. Eine Stérung des specifischen Schilddriisenstoftwechsels erzeugende KropI- 
ursachen. 

Das Sekret des Kropfes (Kolloid) ist in der Quantitét vermehrt. Seine 
wichtigsten Bestandteile, die Kropfalbumine, sind nach den bisherigen chemi- 
schen Untersuchungen dieselben wie in der normalen Schilddriise, nur ihre 
Quantitat ist vermehrt. Der Jodgehalt des Sekrets ist vermindert, die Kropf- 
albumine sind weniger jodhaltig. Die Folge davon ist, daB das Sekret dicker 
ist und schwerer resorbiert wird. 

Die eigentliche Ursache der Kropfbildung, wie wir sie oben anatomisch 
und physiologisch charakterisiert haben, welche die Funktion der Schilddriise 
erschwert und dadurch zur Strumabildung fiihrt, liegt also auf dem Ge 
biete des fiir die Schilddriise specifischen Jod- und EiweiBstoffwechsels. Es 
liegt also jedenfalls eine quantitative Stérung der chemischen Schilddriisen- 
konstituenten vor, welche die Resorption resp. Sekretion erschwert. Man kénnte 
nun annehmen, daB diese Stérung durch sehr verschiedene Ursachen hervor- 
gerufen werden kann. Vor allem kénnten solche Toxine, wie wir sie oben genannt 
haben, wie sie von zahlreichen Forschern angenommen werden, eine Stérung des 
EiweiBstoffwechsels im Darm zur Folge haben. So haben z. B. Hirschfeld und 
Klinger eine pathologische Strung des EiweiBstoffwechsels vermutungsweise 
angefuhrt. Damit lieBen sich ja auch eine ganze Reihe der fiir die Atiologie 
erwahnten wichtigen Tatsachen erklaren. Positive Anhaltspunkte fiir eine 
Bildung abnormer, fiir die Schilddriise Specifischer EiweiBsubstanzen haben 
wir aber nicht, im Gegenteil sind diejenigen, die sich aus Krépfen gewinnen 
lassen, von denen aus der normalen Schilddriise nicht verschieden, jedoch ihre 
Quantitat und ihr Jodgehalt sind verschieden. 

Fur eine Stérung des, fiir die Schilddriise Specifischen, Jodstoffwechsels 
haben wir nicht nur die oben erwahnten chemischen Anhaltspunkte, sondern 
Sanz wesentliche in den klinisch therapeutischen Kropfforschungen. Es kann 
eine Verminderung der Jodaufnahme oder eine besondere Bindung des Jods 
oder eine andere Verwertung desselben im Organismus den Schilddriisenstoff- 
wechsel so verandern, da® nicht vollwertiges resp. weniger resorbierbares 
Sekret gebildet wird. Dies wiirde dann zur Folge haben, da8 mehr solches 
Sekret gebildet werden mu8, um der Funktion zu genugen; dadurch ware 
der Reiz zur Parenchymvermehrung, zur Kropfbildung gegeben. Es_ ist 
aber ganz gut méglich, da® auch noch andere chemische Substanzen bei der 
Erschwerung der Resorption des Sekrets in Krépfen, also fiir die Erschwerung 
der Funktion der Driise mitwirken, was durch zukunftige Untersuchungen 
festzustellen ist. Dabei ist eg dann ohneweiters klar, daB das nicht vollwertige, 
aber vermehrte Schilddriisenmaterial, welches Schwierigkeiten fiir die Re 
Sorption resp. Sekretion macht, auch mehr zu Veranderun g (De- 
generation) neigt als normales Material. 

Mit einer solchen Annahme lassen sich alle Ergebnisse der bisherigen 
Kropfforschung ganz gut in Einklang bringen. Wir nennen hier nur die Sa- 
nierung des Trinkwassers, die Besserung sozialer Verhaltnisse (Ernahrung), 
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die Erfolge mit der Darmdesinfektion von Mac Carrison und Messerli, die Be- 
deutung des Abkochens des Trinkwassers und namentlich die Erfolge richtiger 
Jodtherapie und noch mehr die Jodprophylaxe, wie wir sie studiert und 
empfohlen haben (s. im Kapitel Therapie), endlich das so haufige Rezidivieren 
der Struma nach Operationen. 


Soweit die primaren Kropfursachen. Nun gibt es aber noch 
sekundare: 

1. Physiologischesekundare Kropfursachen: Pubertat, 
Graviditat, Menopause etc., welche ein Wachstum des Kropfes bedingen, da 
Sie im gleichen Sinne, wie die primaren Kropfursachen, wirken, namlich durch 
einen Reiz zur Vermehrung der Funktion, was, da die Funktion hier erschwert 
ist, eine Parenchymwucherung zur Folge hat. 


2. Pathologische sekundare Kropfursachen: Hierhin 
gehoren: a) alle Schadigungen des Schilddritisenparen- 
chy ms, welche eine regenerative Wucherung des Parenchyms zur Folge haben 
und wiederum, wie die primaren Kropfursachen, als Reiz zur Wucherung 
resp. VergréBerung des Organs (der Struma) wirken. Hierhin gehoren z. B. 
Infektionen und Intoxikationen, auf welche das Schilddriisenparenchym zu- 
nachst mit Kolloidschwund, Desquamation und Degeneration des Epithels 
reagiert. Darauf folgt eine regenerative Gewebswucherung, welche an und fiir 
sich schon eine Struma ware. Wir anerkennen also eine solche Kropfursache 
auch, jedoch nicht wie die oben genannten Autoren als primare, eigentliche 
Ursache, sondern nur als sekunddare, das Wachstum der Struma _ be- 
fordernde. 

56) Zu den pathologischen sekundaren Kropfursachen gehéren in zweiter 
Linie eine ganze Anzahl, die wir als mechanische im Gegensatz zu den 
funktionellen bezeichnen kénnen und denen viel zu wenig Beachtung in 
der wissenschaftlichen Kropfforschung geschenkt worden ist. Es handelt sich um 
die Folgen der Raumbeengung, welche durch die vergréBerte 
Schilddriise, also die beginnende Struma gegeben ist, und deren 
Rickwirkung auf das Schilddriisengewebe. Sie macht sich 
bei der Struma nodosa meist friiher und mehr geltend als bei der diffusa, ist 
aber bei dieser auch von ganz eminenter Bedeutung. Es handelt sich um die 
Erschwerung der Blutcirculation in der vergroBerten Schild- 
driise und um die Folgen der, durch den Druck auf die Trachea, ein- 
tretenden Atemerschwerung auf das Schilddriisen- resp. 
Kropfparenchym. Um das letztere vorauszunehmen, so haben Reich 
und Blauel in schéner Weise experimentell bewiesen, daB die Verengerung der 
Trachea und Beeintrachtigung der Luftzufuhr (Sauerstoffmangel) eine 
starke Kolloidvermehrung in der Schilddriise mit Vergré®erung 
des Organs zur Folge hat. Ahnlich diirfte die schlechte Luft in Schulzimmern 
zur KropfvergréBerung beitragen, schlechte Wohnungsverhaltnisse in Kropf- 
familien, schattige Wohnungen (Bernhard); vergleiche auch das Wachstum 


908 Albert Kocher. 


des Kropfes bei Fischen, die im selben Behalter ohne Wassererneuerung ge- 
halten werden (Gaylord, Marine etc.). 

Die Erschwerung der Blutcirculation ist meist gegeben in 
Form der venésen Stauung, welche durch auBere Momente veranlaBt 
wird. Hier ist vor allem der Druck zu nennen, welcher bei der Senkung 
des Kopfes nach vorn auf die vergréBerte Schilddriise ausgeiibt wird, 
also die Haltung in der Schule. Es ist eine langst bekannte Tatsache, daB 
Strumen zu wachsen beginnen, sobald die Kinder zur Schule kommen (dazu 
kommt noch der Sauerstoffmangel und das vermehrte Wassertrinken); wir 
figen noch dazu, daB der Druck, der von engen Kragen etc. herriihrt, dieselben 
Folgen hat. Die so mechanisch bedingte Stauung erzeugt nicht nur auf 
dem Wege der Erschwerung der Funktion, sondern auch deshalb, weil sie De- 
generation zur Folge hat, ein Wachstum der Struma. Knotenstrumen sind 
diesen mechanischen Einfliissen selbstverstandlich starker ausgesetzt und 
neigen auch, wie wir schon gesehen haben, mehr zur Degeneration. Uber die 
genaueren Veranderungen resp. Folgen der Stauung in der Struma s. bei der 
pathologischen Anatomie. 

Zusammenfassend erklart sich also die Atiologie 
des Kropfes aus 3 Ursachen: 

1. Hereditare Ursachen, welche disponierend wirken. Sie 
Sind in Kropflandern sehr verbreitet, wirken aber 
auch bei sporadischen Strumen, sie sind keineswegs 
immer vorhanden und zur Kropfbildung nicht un- 
entben tii ch: 

2. Primare eigentliche Kropfursachen, welche in einer Erschwe- 
rungderSekretiondurchVeranderung, namentlich des 
Specifischen JodeiweiBstoffwechsels der Schilddriise 
bestehen. Diese Kropfursache ist immer vorhanden. 

3. Sekundare Kropfursachen, welche das Wachstum schon 
vorhandener Strumenverursachen. 

Aus dteserdrertei li en Atiologie laBtsichdie ganze 
Pathologie des Kropfes erklaren. 


IV. Pathologische Anatomie der Struma. 


Bei der Besprechung der Atiologie wurde schon hervorgehoben, daB es 
keineswegs leicht ist, sowohl makroskopisch, klinisch als auch mikroskopisch 
zu entscheiden, welche Schilddriisen als normal anzusehen 
Sind und wo der Kropf resp. die Pathologie einsetzt (s. Kapitel 
Atiologie). Fiir die Anatomie und Physiologie der normalen Driise ist her- 
vorgehoben, daB& die normale Schilddriise sich einer Reihe von Einfliissen 
anpaBt, die wir als physiologisch bezeichnen konnen. Man ist bis heute 
bei der uralten Bezeichnung Struma oder Kropf geblieben, womit man jegliche 
VergréBerung der Schilddriise, mit Ausnahme der entztindlichen, bezeichnet. 
Wir miissen deshalb bei der patholo gischen Anatomie und Physiologie 
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zunachst die Einfliisse besprechen, die eine histologische Veranderung der 
Schilddriise bedingen. Dies umsomehr, als man in neuerer Zeit geneigt ist, 
die etwas gréBeren, sonst normalen Schilddriisen in Gebirgsgegenden als be- 
ginnende Struma zu bezeichnen (s. 0.). 

Es sind hier aus der Physiologie zu nennen: 


1. Die Veranderungen mit dem Alter. 


Schon im 4. Fétalmonat kann das normale Bild der Thyreoidea vorhanden 
sein, jedoch ist mehr Cylinderepithel vorhanden, das Stroma ist breiter als beim 
Erwachsenen. In den spateren Foétalmonaten findet sich sehr viel Des- 
quamation von Epithelzellen unter Ersatz der Randzellen. Sofort nach der 
Geburt ist eine sehr starke Zellwucherung mit Desquamation vorhanden, kein 
Kolloid in den Blaschen. In den ersten Lebenswochen wieder Wbergang zu 
Blaschen mit Kolloid und regelmaBig wandstandigem Epithel. Aber viel 
Epithelschlauche mit Cylinderepithel, namentlich im centralen Teil der Lapp- 
chen (Krémerscher Centralkanal). Mit zunehmendem Alter nimmt zu: das 
Gewicht der Driise, die GroBe und Zahl der Blaschen, der Gehalt der Blaschen 
an Kolloid. Mit zunehmendem Alter nimmt ab: die Héhe des Epithels, die 
Haufigkeit der Zeilwucherung und Desquamation, die Blutfiille der Capillaren. 
Im hoéheren Alter nimmt der Durchmesser der Dritisenblaschen ab. Die 
Epithelien verandern sich: die Kerne werden sehr gro8, das Protoplasma 
quillt auf. Das Kolloid wird kompakter, das Bindegewebe nimmt zu. 

2. Veranderungen der Schilddriise je nach der geographischen Provenienz. 

Die Schilddriisen in den Berggegenden, namentlich Hochgebirgen, sind 
in jedem Lebensalter, auch fétal, an Gewicht und Volumen grofer als die 
Driisen an der Meereskiiste; die Driisenblaschen sind kleiner, das Epithel 
nicht so regelmaBig, zeigt haufiger Veranderung und Desquamation. Die De- 
generationserscheinungen im Alter sind starker. Die Arteriosklerose der Schild- 
driisenarterien ist ausgepragter. Wir finden aber von den Bergschilddriisen zu 
den Meereskiistenschilddriisen alle Ubergange. 

3. Veranderung der Schilddriise bei verschiedener Nahrung (meist ex- 
perimentell nachgewiesen). 

Die Driisen, deren Trager mit eiweiBarmer oder -freier Nahrung ernahrt 
werden, zeigen im Gegensatz zu denen, deren Trager eiweiBreiche Nahrung 
genieBen, viel weniger Kolloid in den Blaschen. Im iibrigen finden sich ahn- 
liche Unterschiede wie zwischen den Hochgebirgsdriisen und den Tieflands- 
driisen. Experimentell zeigen die Schilddriisen hungernder Tiere starke Kolloid- 
retention. Bei Verabfolgung von Fett und Kohlenhydraten tritt eine wesentliche 
histologische Veranderung nicht ein, wahrend durch Fiweifernahrung sofort 
eine Abnahme des Kolloids und eine Erhéhung der Zellen und eine Kérnelung 
des Protoplasmas eintritt. 

4. Die Veranderung der Schilddriise bei Zufuhr chemischer Stoffe, die 
normal in der Driise vorhanden sind, Jod, Phosphor, Kalk. 

EinigermaBen bekannt ist nur die Veranderung bei Zufuhr von Jod. 
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Da das Jod einen der wichtigsten, wenn nicht den wichtigsten Bestandteil 
der Schilddriise darstellt (s. normale Physiologie), sind diese Veranderungen 
von besonderem Interesse. Das Wesentlichste ist eine Beeinflussung des 
Blascheninhalts. Jodverabfolgung hat in der kindlichen Driise sowie in der, 
experimentell durch partielle Exstirpation ins Wachstumsstadium versetzten, 
Driise eine Ansammlung von Kolloid in den Blaschen und eine Erniedrigung 
des Epithels zur Folge. Bei einer kolloidhaltigen Driise ist die Veranderung 
durch Jodzufuhr eine etwas verschiedene, je nach dem chemischen Verhalten 
des Blascheninhalts, aber auch hier ist das Typische bei Jodzufuhr eine Ver- 
mehrung und Eindickung des Kolloids. Experimentell macht die Verftitterung 
von Thyreoidea eine Vermehrung des Kolloids in der Schilddriise und eine 
teilweise Atrophie der Zellen im Vergleich zu Kontrolltieren. 

Es ist ohneweiters ersichtlich, daB die sub 2, 3, 4 genannten Einfliisse sich 
kombinieren, es ist namentlich auf den Einflu8 der jodhaltigen Meeresluft, der 
jodarmen und jodreichen Ernahrung hinzuweisen. 

5. Veranderung der Schilddriise, welche unter dem Einflu8 der iibrigen 
Driisen mit innerer Sekretion stehen. 

Da es sich hierbei um pathologische Veranderungen dieser Driisen handelt, 
so haben wir es mit einem Ubergang von Physiologie zur Pathologie zu tun. 
Wir kennen hier nur die Veranderungen, wie wir sie infolge derjenigen patho- 
logischen Zustande beobachten, die wir gemaB8 experimentellen und physio- 
logisch-klinischen Untersuchungen als Hypertrophie oder Atrophie bezeichnen 
konnen. Experimentell sind nur die Veranderungen bekannt, die nach der 
Exstirpation anderer endokriner Driisen zu finden sind, so nach Entfernung 
der Hypophyse, Thymus, Nebennieren, Pankreas, Milz, Geschlechtsdriisen. 
Physiologie, Klinik und Anatomie haben aber hierin noch keine iiberein- 
stimmenden Resultate gezeitigt. Es ware heute anzunehmen, daB8B sich 
Thyreoidea und Hypophyse, chromaffines System, Geschlechtsdriisen, Milz in 
gleichem Sinne beeinflussen, Thyreoidea und Thymus und Pankreas in entgegen- 
gesetzter Weise. Es ist also nicht nur klinisch, sondern auch anatomisch bei 
der Beurteilung einer VergréBerung der Schilddriise (Struma) auf das Ver- 
halten der iibrigen endokrinen Driisen zu sehen. Hierbei ist nicht nur die 
GréBe des Organs zu bedenken, die an und fiir sich fiir die Funktion nicht 
ausschlaggebend ist, sondern namentlich das histologische Verhalten. Heute 
betrachten wir: 1. eine Erhéhung und Vermehrung der Epithelzellen als 
Hypertrophie, damit geht Hand in Hand eine vermehrte Vascularisation, eine 
Verfliissigung und vermehrte Resorption des gespeicherten Blascheninhalts; 
2. eine Abplattung des Epithels mit verminderter Vascularisation, mit Ein- 
dickung und verminderter Resorption des gespeicherten Blascheninhalts als 
Ausdruck verminderter Funktion. Bei diesen anatomischen Befunden 1aBt sich 
aber nicht entscheiden, ob wir es mit einem voriibergehenden oder andauernden 
Zustand zu tun haben, jedenfalls ist in beiden Fallen physiologisch und 
anatomisch eine Riickkehr zur Norm moglich. Uber die Bedeutung der un- 
tegelmaBigen Zellwucherung und Desquamation sowie iiber die vorkommenden 


Kropf. O11 


Kernveranderungen 1a8t sich fiir die normale Schilddriise noch nichts be- 
Stimmtes aussagen. Angesichts pathologischer und experimenteller Beob- 
achtungen werden sie als Reaktions- oder Regenerationserscheinungen auf sehr 
verschiedene Ursachen zuriickgefiihrt, zum Teil auch auf Einfliisse wohl 
chemischer Natur, die von den iibrigen Driisen mit innerer Sekretion ausgehen. 

6. Einer kurzen Besprechung zu unterziehen sind an dieser Stelle path o- 
logische Einfliisse auf die Schilddriise, insofern sie nicht als 
eigene Erkrankung aufgefaBt werden kénnen. Es handelt sich hier 
um toxische und infektidse Einfliisse. In dem Kapitel iiber Entziindung der 
Schilddriise wird iiber das hierzu gehérige Krankheitsbild referiert werden. Es 
hat sich jedoch gezeigt, daB, was die Anatomie anbelangt, man mit der Dia- 
gnose sehr vorsichtig sein mu8, indem das Gros der histologi- 
schen Befunde keineswegs als fir Entzindung charak- 
teristisch angesehen werden kann. Ob man hier iiberhaupt von einer 
Erkrankung der Schilddriise sprechen darf, ist die Frage. Es kann sich eben 
auch um regenerative Erscheinungen handeln, die infolge schr starker In- 
anspruchnahme der Driise, also z. B. der entgiftenden Funktion (s. Physiologie) 
zu stande kommen. Besonders anzufiihren sind hier die Experimente von 
Fordyce, welcher bei vorher mit Schilddriisen gefiitterten Tieren nach 
kiinstlich erzeugter Infektion eine viel geringere oder keine Reaktion 
in der Schilddriise fand als bei den Kontrolltieren. Die histologischen 
Veranderungen, wie sie in der Schilddriise nach JIntoxikation und 
Infektion sich finden, bestehen im wesentlichen in Hyperamie, Ver- 
flissigung und Schwund des Kolloids und Epitheldesquamation. Dieselben 
erreichen nattirlich verschiedene Grade und demgemaB ist auch die Restitutio 
ad integrum verschieden vollstandig. Am starksten fanden sich die Verande- 
rungen bei Scharlach und Alkoholismus (Sarbach, Gregor). 

Die chronischen Infektionen und Intoxikationen haben ebenso Verande- 
rungen in der Schilddriise zur Folge, die meist dauernder Natur sind, chro- 
nischer Rheumatismus (Aubertin, Pascano) und namentlich Tuberkulose der 
Lungen (Sarbach, Gregor, Rojer und Garnier’*, Costa, Kehl, Kashiwamura*’’), 
Hieriiber s. im Kapitel: chronische Entziindung der Schilddriise. Farraut 
endlich fand, daB Diphtherietoxin bei Menschen und Tieren eine Veranderung 
der Schilddriise nach sich zieht im Sinne einer Hyperplasie und daB diese 
nicht eintritt, wenn vorher Antitoxin injiziert worden ist. 

7. Sind Veranderungen in der normalen Schilddriise beschrieben: 

Bei letalen Verbrennungen (Valentin®). Sie sind denjenigen, die wir bei 
allgemeiner Infektion und Intoxikation sehen, sehr ahnlich. 

Bei akuten Anamien (Wanner*, Guthrie®*), die in einer Vermehrung des 
Kolloids und Abplattung des Epithels bestehen. 

8. Sind experimentell Veranderungen in der Schilddriise gefunden worden: 

a) durch kiinstliche Stauung (Sultan®’, Bium, de Quervain, Luthi™, Vere- 
bely). Es handelt sich zunachst um Blutungen, Desquamation und Degene- 
ration des Epithels, Verfliissigung und Schwund des Kolloids. Spater findet 
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sich Bindegewebsneubildung und Regenerationserscheinungen mit Neubildung 
von Follikeln; 

6) durch kiinstliche Luftréhrenverengerung, d. h. O.-Mangel (Reich und 
Blauel). Es tritt eine Vermehrung des Kolloids ein, dadurch VergréBerung ~ 
der Follikel und Abplattung des Epithels. 

Alle die beschriebenen, durch physiologische oder pathologische Momente 
hervorgerufenen Veranderungen in der Schilddriise kénnen einhergehen mit 
einer Anschwellung, also VergréBerung des Organs und waren in 
diesem Falle als Struma zu bezeichnen. Dies fiihrt uns tiber zu der eigent- 
lichen pathologischen Anatomie der Schilddriise. 

Struma oder Kropf findet sich zunachst in zwei Formen, einer 
diffusen Form, bei der die Schilddriise in toto vergréfert ist, die Lappchen- 
einteilung erhalten bleibt, und einer nodésen Form, bei der umschriebene 
Teile besondere Charaktere aufweisen. Beide Formen kénnen kombiniert 
sein. Es ist selten, auBer in Anfangsstadien, daB sich neben den Knoten wirklich 
normales Driisengewebe findet, dasselbe ist im Gegeniteil in der Nachbarschaft 
der Knoten ausnahmslos komprimiert, im iibrigen meist dem Bilde der Struma 
diffusa entsprechend. 

Die pathologischen Anatomen sind im groBen ganzen der Meinung, da8 
ein prinzipieller Unterschied zwischen Struma diffusa und Struma nodosa 
bestehe. Die Struma diffusa gehére in das Gebiet der echten Hypertrophien, die 
Struma nodosa in das Gebiet der echten Geschwulstbildungen. Wenn dies 
auch histologisch richtig ist, so ist es doch vollstandig falsch, die Struma 
diffusa und nodosa puncto Atiologie und physiologisch, d.h. funktionell von- 
einander trennen zu wollen. Wohin dies fiihrt, beweist der Ausspruch Kramers: 
,es konnte keine Stiitze fiir die Annahme gewonnen werden, daf die Knoten 
der Struma nodosa irgendwie funktionell fiir den Kérper in Betracht 
kommen,“ nachdem Kocher und Eiselsberg restlos bewiesen haben, da8 durch 
Entfernung eines einzigen Kropfknotens, bei Aplasie der iibrigen Schilddriise, 
schwerste funktionelle Schilddriisenausfallserscheinungen eintreten und Kocher 
gezeigt hat, daB solche durch Implantation eines Kropfknotens zur 
Heilung gebracht werden kénnen. Das Weitere siehe bei der Besprechung der 
Struma nodosa in diesem Kapitel und im Kapitel Atiologie und pathologische 
Physiologie der Struma. 

1. Struma diffusa. 

Man unterscheidet hier verschiedene Formen, je nachdem das eine oder 
andere Element pravaliert. 

a) Strumahyperplastica oderfollicularis diffusa (Tafel XXV, 
Big): 

Sie ist eine VergréBerung der Schilddriise, die niemals sehr bedeutend sein 
kann, bei der wir histologisch eine Zunahme aller Driisenelemente resp. nur eine 
Zunahme der Anzahl der Lappchen und der Anzahl der Blaschen, die in ihrer 
Zusammensetzung nichts Abnormes darbieten, finden. Das, was man schlecht- 
weg als Hyperplasie bezeichnet. Angesichts der obigen Auseinandersetzungen 
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uber das verschiedene Verhalten der normalen Schilddriise kann auch die 
Struma follicularis etwas verschiedenen Charakter darbieten und in ihren 
einzelnen Teilen etwas wechselnden Bau. Es ist klar, daB wir es hier hie 
und da mit Regenerationserscheinungen resp. regenerativer Hyperplasie 
zu tun haben, welche die Folge sehr verschiedener, die Driise treffender Ein- 
fliisse sein kann. 

b) Struma colloides diffusa. 

Diese auBerordentlich verbreitete Struma ist als ein weiteres Stadium der 
vorgenannten Struma follicularis anzusehen. Histologisch tritt, neben der 
Vermehrung der Lappchen und Blaschen, vor allem die VergréBerung der- 
selben in den Vordergrund und hierbei wiederum vornehmlich die Vermehrung 
und zugleich Zunahme der Konsistenz des Blascheninhalts. Diese Struma kann 
sehr groBe Dimensionen annehmen. Ein Seitenlappen kann eine GréBe bis zu 
18 cm Lange, 10—12 cm Breite und 4—6 cm Dicke Maximum erreichen. Das 
Gewicht dieser Strumen ist oft sehr bedeutend, es kann 500 und auch 800 ¢ 
tiberschreiten. Bei weiterem Fortschreiten des Prozesses kommt es zu Ab- 
plattung des Epithels, zum Platzen der Follikel und Resorption der durch 
Druck atrophierten Epithelwande zweier benachbarter Blaschen (Tafel XXV, 
Fig. 2). Auf diese Weise kommen sehr groBe Kolloidblaschen resp. Cystchen 
zu stande, die makroskopisch sichtbar als Kolloidperlen bezeichnet werden. 
Geht dieser ProzeB sehr weit, so imponieren diese Kolloidcysten als Knoten. 
Dies umsomehr, als sich stets neben den Lappchen, in denen diese VergréBe- 
rung und Verschmelzung von Blaschen stattfindet, solche mit Blaschenneubil- 
dung finden, oder es findet eine solche auch in den Randpartien der gleichen 
Lappchen statt. Die Struma bekommt dann eine groblappige, schlieBlich knol- 
lige Oberflache. Die Schnittflache ist transparent, sie zeigt mehr eine gelbrote 
Farbe, von derselben ist reichlich dickflissiges, klebriges Sekret abzustreifen. 
Es kommt hier, allerdings viel seltener als bei der Knotenstruma, auch zu 
Blutungen, zu hyaliner Degeneration des Stromas und zu Verkalkungen. Ob 
wir es hier nicht mit einer Kombination von Struma nodosa und diffusa zu 
tun haben, 1a8t sich anatomisch nicht immer entscheiden. Sehr wichtig ist 
die klinisch makroskopisch festgestellte Tatsache der Erweiterung der Lymph- 
bahnen bei der Struma colloides diffusa. 


c) Struma parenchymatosa (Tafel XXV, Fig. 3). 

Als solche bezeichnet man diejenige Form der Struma diffusa, bei der 
histologisch eine Zunahme des Epithels im Vordergrund ist, wahrenddem nicht 
nur keine Zunahme, sondern eine Abnahme des Bidscheninhalts sich findet. 

Dazu ist nun zunachst zu bemerken, daB die unter a@ genannte Struma 
follicularis unter Umstanden mehr eine Struma parenchymatosa sein kann. 
Gerade deshalb haben wir oben die verschiedenen physiologischen und patho- 
logischen Einfliisse, welche die normale Schilddriise verandern, vorausgeschickt. 
Es ging daraus hervor, da8 wir schon bei der normalen Driise solche finden, 
bei denen histologisch das Epithel vermehrt, der Blascheninhalt vermindert 
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ist. Marine und Lenhart haben das Verdienst, bei der Tierstruma und experi- 
mentell nachgewiesen zu haben, daB auch die Struma diffusa, wie die normale 
Driise auf die oben genannten Einfliisse reagiert, d. h. daB wir unter Um- 
standen genau wissen kénnen, weshalb die Struma parenchymatés oder kolloid 
ist zur Zeit der Untersuchung. Wir haben beim Menschen, wenigstens was 
den EinfluB von Jod anbelangt, dies bestatigen kénnen. Die Bedingung fiir 
diese physiologische Anpassung der Struma diffusa ist die Integritat der 
Vascularisation und des Epithels. 

Daraus geht nun hervor, daB wir es in einer groBen Anzahl von 
parenchymatésen Strumen mit einer, durch bestimmte Einfliisse, veranderten 
Struma follicularis oder auch colloides incipiens zu tun haben, wobei diese 
Veranderung also auch eine nur voritbergehende sein kann. Dazu ist zu be- 
merken, daB die Struma parenchymatosa denn doch viel seltener gefunden 
wird (nach Langhans, Kocher, Erdheim sehr selten) als die colloides und 
Marine hat nachgewiesen, daB eine durch bestimmte Einfliisse parenchymatés 
gewordene Struma colloides stets die Tendenz hat, wieder kolloid zu werden. 
Wir haben also zu unterscheiden zwischen einer Struma parenchyma- 
tosa transitoria oder reactiva und einer Struma paren- 
chymatosa chronica. 

In zweiter Linie haben wir oben gesehen, daB die Epithelwucherung, die 
durch bekannte Einfliisse in der Schilddriise zu stande kommt, nicht immer in 
gleicher Weise stattfindet. Wir kénnen unterscheiden zwischen einer regel- 
maBigen Zellwucherung mit ZellvergréBerung und vielfach Papillen- 
bildung und einer unregelmaBigen Zellwucherung mit Desquamation. 

Wir kénnen unterscheiden: 

A, Struma parenchymatosa papillomatosa mit Cylinderzellen ; 

B, Struma parenchymatosa desquamativa. 

Die Struma parenchymatosa chronica findet sich in beiden Formen bei 
Basedow besonders haufig (iiber das Genauere s. dort), ohne Basedow ist 
sie sehr selten. Sie kommt noch vor als Struma congenita paren- 
chymatosa. 


d) Zwischen den genannten drei Formen der Struma diffusa finden Sich 
Ubergange, was die Sache noch kompliziert, und sehr oft ist es nicht 
moglich, eine Struma diffusa einer der genannten Typen einzureihen. Hier hat 
man noch mehr den Eindruck, daB diese Unterschiede auf sekundaren 
Finflussen beruhen. Fiir die Therapie ist die Unterscheidung der verschiedenen 
Formen der Struma diffusa jedoch von groRer Wichtigkeit und wird deshalb 
bei der Symptomatologie und Diagnose auf die Unterscheidungsmerkmale 
Speziell eingegangen werden. 


e) Struma vasculosa diffusa, 


Diese 1ABt sich als eigene Form pathologisch-anatomisch nicht aufstellen, 
da sie ohne Injektion histologisch nicht nachweislich ist. Klinisch findet sie 
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sich hauptsachlich bei der parenchymatésen und besonders bei der papilloma- 
tosen Form und zeichnet sich aus durch eine starke Erweiterung, nicht nur der 
groBeren SchilddriisengefaBe, sondern auch der Capillaren. Die Struma 
vasculosa congenita oder teleangiectodes (Wdélfler, Gut- 
knecht*, Zielinska™, Hesselberg) hingegen 1aBt sich histologisch nachweisen. 
Hier handelt es sich nicht nur um eine Erweiterung der GefaBe, sondern um 
eine eigentliche Hyperplasie des ganzen GefaBsystems der Driise. 


fy) Struma fibrosa difiusa: 

Figuriert in vielen Lehrbiichern, existiert aber de facto nicht. Wir kénnen 
von einer solchen Struma dann sprechen, wenn in einer der genannten Formen 
von Struma diffusa eine reichliche Bindegewebsentwicklung  stattfindet. Dies 
kann vorkommen nach akuter oder namentlich chronischer Entziindung (s. im 
betreffenden Kapitel). Ferner findet man bei Kretinen Driisen, in denen das 
Bindegewebe das Ubergewicht iiber das Driisengewebe hat (s. das spezielle 
Kapitel). 


g) Struma diffusa lymphomatosa. 

Als solche hat Hashimoto 1912 4 Falle von diffuser VergréBerung der 
Schilddriise beschrieben. Da es sich aber, neben der Bildung von Lymph- 
follikeln, um Rundzelleninfiltration und Neubildung von Bindegewebe handelt, 
so gehéren diese Falle bis auf weiteres zur chronischen Strumitis (s. das be- 
treffende Kapitel). 


2. Struma nodosa. 

Vor allem ist hervorzuheben, daB der Bau der Knoten sich ganz wesentlich 
von dem der diffusen Strumen unterscheidet, was schon oben angedeutet wurde. 
Das ist auch das, was histologisch am meisten auffallt, daB die Lappchen- 
struktur der normalen Schilddriise und der Struma diffusa in den Knoten 
fehlt. (Das Genauere s. u.) 

Nach Wdiljler entstehen die Knoten aus embryonalen, atypisch vasculari- 
sierten Zellhaufen (Stadium der lacundren Vascularisation), welche sich inter- 
lobular in der Schilddriise finden. Michaud und Hitzig haben einwandfrei 
nachgewiesen, da8 Knoten aus dem Epithel ausgebildeter Driisenblaschen 
entstehen konnen, u. zw. mit Vorliebe aus dem Epithel schlauchartiger Blaschen, 
was schon Virchow angenommen hatte. Wenn auch die letztere Entstehungs- 
art der Knoten die haufigere ist, so ist doch das Vorkommen von Epithel- 
komplexen von noch undifferenzierten Zellhaufen in der Schilddriise sicher und 
die Méglichkeit der Entwicklung von Knoten aus denselben nicht von der Hand 
zu weisen. 

Es ist nun in neuerer Zeit von Clérc, Davidsohn, Kléppel, Krdmer und 
Wegelin festgestellt worden, daB Knotenbildungen, auch in sonst ganz nor- 
malen Schilddriisen in Landern, welche von Kropfendemie frei sind, vor- 
kommen. Damit ist der Beweis geliefert, daB die Entstehung von Knoten in 
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der Schilddriise mit der Kropfursache direkt nichts zu tun hat. Dieselben 
Autoren haben aber nachgewiesen, daB in Gegenden mit Kropfendemie die 
Knoten viel haufiger und zahlreicher sind. Ferner ist das Wachstum und die 
Tendenz zur Degeneration der Knoten das Charakteristicum des Kropfes. 

Schon bei der Struma diffusa haben wir nachgewiesen, daB eine Knoten- 
bildung auch zu stande kommen kann, durch Verschmelzung von Driisen- 
blaschen, wenn durch Vermehrung des Binnendruckes bei zunehmendem 
Kolloid die Blaschenwandung resp. das Epithel durch Druckatrophie zu 
grunde geht. Es entstehen dann kleinere und gréBere Kolloidcysten. Diese 
Art der Knotenbildung kommt in diffusen und knotigen Strumen vor. 

Pathologisch-anatomisch kénnen wir die Struma nodosa wie 
die Struma diffusa einteilen, je nach dem Vorwiegen bestimmter histologischer 
Bestandteile. Eine Struma nodosa hyperplastica oder folli- 
cularis analog der Struma diffusa follicularis, welche nur aus kleinen neu- 
gebildeten kolloidhaltigen Blaschen besteht, ist sehr selten und nur ganz in 
Anfangsstadien zu finden, denn fast ausnahmslos finden sich auch bei sehr 
starker Follikelneubildung, neben den kleinen, von normalen kaum abweichenden 
Blaschen schon gréBere, etwas unregelmaBige mit starkerem Kolloidgehalt, 
ganz abgesehen von den meist groBen, schlauchartigen Mutterblaschen der 
Knoten. Diese Strumaknoten bilden den Ubergang zu der weitaus haufigsten 
Art der Knotenstruma, der 


Struma nodosa colloides (Tafel XXV, Fig. 4). 


Hier handelt es sich nicht nur um eine oft ganz bedeutende Vermehrung 
der Blaschen, sondern namentlich um eine VergroBerung derselben und eine 
bedeutende Vermehrung des Kolloids, wobei zahlreiche Blaschen verschmelzen. 
Es ist dies das Analogon der Struma diffusa colloides. In weitaus der Mehr- 
zahl der Falle zeigen also diese Knoten eine Kombination von Struma folli- 
cularis und colloides. 


Struma nodosa parenchymatosa. 


In diesen Knoten steht die Zunahme des Epithels im Vordergrund, 
wahrend nur sehr wenig oder auch kein Kolloid sich findet. Hier miissen wir 
2 Formen unterscheiden, welche jedoch nicht immer ganz scharf zu trennen 
sind. 


a) Struma parenchymatosa nodosa als Analogon der Struma diffusa 
parenchymatosa. 

Wie wir bei der Besprechung der Struma diffusa parenchymatosa aus- 
einandergesetzt haben, kann aus einer Struma diffusa colloides eine paren- 
chymatosa werden und umgekehrt, unter besonderen Einfliissen. Dasselbe gilt 
auch fiir diese Form der parenchymatésen Knoten. Wie dort finden wir: 
1. Knoten, in denen die BlAschen Cylinderepithel enthalten, von verschiedener 
Gr6Be sind, vielfach unregelmaBig mit Papillen, mit keinem Kolloid oder nur 


Tafel XXV. 
Zu: Kocher, Kropf. 


Struma colloides nodosa: zeigt das Fehlen der Septen 
im Knoten und neben diesem Pon euler: Schilddriisen- 
gewebe. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 2. 


Struma colloides diffusa: fortgeschrittenes Stadium der 
Kolloidansammlung, Druckatrophie der Epithelwande. 


Struma parenchymatosa nodosa: wahres Schilddriisenadenom 
zeigt die zum Teil unditferenzierten Zellhaufen im Knoten 
und neben diesem komprimiertes Schilddriisengewebe. 
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Kolloidresten, und 2. Knoten, in denen die Blaschen mehrschichtiges Epithel 
zeigen und das Lumen der Blaschen mit Zellen angefiillt ist, welche in 
soliderer oder lockerer Verbindung sind und als desquamiert bezeichnet werden. 
Dabei ist gar kein oder nur wenig diinnfliissiges Kolloid vorhanden. Diese 
Form der parenchymatésen Knoten kommt fast nur oder nur bei Basedow 
und Hyperthyreosen vor und wird als Struma nodosa basedowificata nach 
Pierre Marie und Th. Kocher bezeichnet. Hier kommen natiirlich alle Uber- 
gange der Struma colloides nodosa zur parenchymatosa nodosa vor, d. h. es 
Koénnen in ein und demselben Knoten kolloide und parenchymatise Partien 
vorhanden sein. 

b}) Struma nodosa parenchymatosa: das Schilddriisenadenom sensu 
strictiori (Tafel XXV, Fig. 5). 

Diese Knoten bestehen aus neugebildeten Zellen, welche sich nur zum 
Teil zu kleinen soliden Blaschen entwickeln, zum Teil zu langen Schlauchen 
anwachsen, in der Mehrzahl aber nur in Zellstrangen oder undifferenzierten 
Zellhaufen wuchern. Meist enthalten diese Blaschen und Schlauche gar kein 
Kolloid, auch chemisch ist kein Kolloid nachzuweisen und kénnen diese Knoten 
ganz jodfrei gefunden werden. Diese Knoten kommen hauptsachlich als ein- 
zelne oder multiple, in diffuses Gewebe eingelagerte Knoten vor und finden 
sich z. B. bei jungen Individuen in Kropfendemiegegenden. 

Mit dieser Einteilung, d. h. diesen 3 Arten der Struma nodosa sind jedoch 
cie Charaktere des Knotenkropfes keineswegs erschépft, denn es kommen bei 
dem weiteren Wachstum der Kropfknoten Veranderungen in den- 
selben vor, welche der Struma nodosa ein ganz charakteristisches 
Geprage geben, das auch klinisch am meisten ins Gewicht fallt und die 
Struma nodosa von der Struma diffusa wesentlich unterscheidet. Es ist dies 
eregNcioungeder Elemente: der Knoten szur Degene 
ration und die sekundaren Prozesse in den Knoten. Diese 
finden ihre Erklarung in dem, von der normalen Schilddriise und auch von der 
Struma diffusa abweichenden Bau der Knoten.. In den Strumaknoten wachst 
das Bindegewebe und die GefaBe nicht in regelmaBiger Form, wie bei Struma 
diffusa und bei der wachsenden normalen Driise. Hier entwickelt sich das 
Stroma, die Blut- und LymphgefaBe parallel mit den Follikeln. Das Stroma 
bildet septenartige Ziige zwischen den Blaschen, von verschiedener Starke, wo- 
durch eine Einteilung in Primar- und Sekundarlappchen stattfindet, allerdings 
ist diese Gliederung eine sehr unvollstandige und ungleichmaBige. Von diesem 
interlobularen Bindegewebssystem gehen nur sehr sparliche Kollagenfasern 
aus, welche die Capillaren gitterférmig umgeben, zwischen die einzelnen 
Blaschen herein, eine eigentliche Membrana propria fehlt, so daB das Blaschen- 
epithel den Capillaren und LymphgefaBen direkt aufsitzt. Fir die Struma- 
knoten bildet das interlobulare Stroma der umgebenden Lappchen eine 
fibrése Kapsel, welche sehr verschieden dick ist, von der aus das Bindegewebe 
und die GefaBe nur an einzelnen Stellen unregelmaBig zwischen die neu- 
gebildeten Blaschen des Knotens hereinwachsen. Es fehlt der lobulare Bau 
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und auch die breiten interlobularen Septen. Das Stroma, das zwischen den 
Blaschen der Knoten sich findet, ist sehr verschieden, oft ist es sparlich, wie 
das interlobulare Bindegewebe der normalen Driise und der Struma diffusa, 
oft aber in bedeutenden, unregelmaBigen MaBen und Strangen von Kollagen- 
fibrillen vorhanden. Die Capillaren zeigen hier vielfach kein umgebendes 
Fasergeflecht von Kollagenfibrillen, oft bilden hier die Bindegewebsiasern eine 

geschlossene Membrana pro- 

pria um die Follikel (Wege- 
lin). Die GefaBe der Struma- 
| knoten zeigen nur selten die 
Schmidtschen Arterienknos- 
pen der interlobularen Ar- 
terien der normalen Schild- 
driise (Michaud, Getzowa). 
Ferner ist daran zu_ er- 
innern, daB, was allerdings 
fiir die Struma im _ allge- 
meinen gilt, die Arterio- 
sklerose an den GefaBen der 
Struma sehr viel haufiger 
und friiher gefunden wird, 
als an den GefaBen normaler 
Schilddriisen. Ferner hat 
Monogenow™ durch Injek- 
tionsversuche nachgewiesen, 
da8 normale LymphgefaBe 
in den Strumaknoten fehlen 
und die Lymphraume der 
Knoten nicht in normaler 
Weise mit den LymphgefaBen 
des umgebenden Gewebes 
zusammenhangen. Es ist 
zweifellos, daB dieses, 
vom normalen ab- 
weichende, Verhalten des Bindegewebes und der Blut- 
und LymphgefaBe der so frithen und haufigen De. 
generation, die wir in den Strumaknoten finden, Vor- 
Schub leistet. Wir sehen nicht nur eine Degeneration des 
Bindegewebes der Knoten eintreten, sondern auch des E pithels, 
des Follikelinhalts und der GefaBe. Die Art dieser sekundaren 
Metamorphose der Elemente der Strumaknoten ist eine verschiedene: hyaline 
Entartung des Bindegewebes sowohl als Sklerose desselben (Fig. 128), Ver- 
fettung und namentlich Verkalkung, Verfliissigung des Kolloids, Verfettung 
und Verkalkung desselben, Eindickung, gelatindse Degeneration kommen vor, 


Fig. 128. 
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Schwund der E pithelzellen durch dieselben Metamorphosen oder durch 
Druck von Blascheninhalt und Zwischengewebe. Bei dem Zerfall der Follikel, 
namentlich der Zwischenwande mehrerer Blaschen, kann es zu Blutungen 
kommen und weiteren Veranderungen der Knoten durch das ergossene Blut. 
Aber die GefaBe selbst degenerieren auch, vor allem beteiligt sich die 
Bindegewebsschicht der GefaBe an der hyalinen Degeneration, es kommt ferner 
zu Endothelschwund und infolgedessen zu einer unregelmafigen Erweiterung 
der GefaBe, der Capillaren, welche ihrerseits zu Stauung und ihren Folgen An- 
laB gibt. Aber viel wichtiger sind die, infolge der Degeneration der GefaRwand 
selbst, auftretenden Blutungen und ihre Folgen. Das ergossene Blut und 
seine Umwandlung bedingt seinerseits eine besondere Beschaffenheit des 
Knotengewebes, wie z. B. die Kautschukkolloidknoten (aus roten Blutkérpern 
oder Fibrin; Wiget, v. Sinner). 

Das oben beschriebene veranderte Verhalten der Blut- und LymphgefaBe 
der Strumaknoten kann seinerseits leicht eine Blut- und Lymphstauung 
in den Knoten zur Folge haben, welche noch durch die mechanischen Verhalt- 
nisse (s. u.) vermehrt wird und seinerseits sekundare Veranderungen der Knoten 
zur Folge hat. 

Je nachdem nun die eine oder andere Degenerationsform 
vorliegt oder auch nur pravaliert, gibt man dem Strumaknoten oder der 
Struma als solcher einen diesbeziiglichen Namen: Struma cystica, 
haemorrhagica, fibrosa, calcarea, gelatinosa. 

Relativ selten besteht die Struma nodosa aus einem einzigen Knoten, 
der gewohnlich sehr zur Degeneration neigt und dann rasch wachst. Bei 
diesen isolierten Knoten kommt noch am haufigsten nur eine Degenerations- 
form oder sekundare Veranderung vor, welche darnach eine besondere Be- 
zeichnung der Struma erlaubt. Dieses Vorkommen isolierter Knoten hat nichts 
erstaunliches, angesichts der von der Kropfatiologie unabhangigen primaren 
Anlage der Knoten. 

Viel haufiger sind multiple Knoten in Strumen, und dann haben 
wir es fast immer mit Mischformen der Struma zu tun, d. h. wir finden 
Knoten von verschiedenem Charakter, sowohl was die primare als namentlich 
die sekundare Veranderung anlangt. Auch in ein und demselben Knoten kénnen 
verschiedene Entwicklungs- und Degenerationsstadien sich nebeneinander 
finden. 

Anhangsweise ist zu erwahnen, daB die Strumaknoten hie und da Ge- 
webe enthalten, das der Schilddriise fremd ist. Nicht so selten findet sich 
echtes Knochengewebe in einem Knoten. Solche Falle sind als Struma 
ossea beschrieben worden. Ob es sich um versprengte Keime handelt und die 
Geschwulst also als Teratom aufzufassen ware, oder ob sich das Gewebe 
der Knoten wirklich in Knochengewebe umwandelt, ist bisher nicht bewiesen 
worden. Von anderen Tumoren sind nur noch solche zu erwahnen, welche von, 
in der Schilddriise eingelagertem Parathyreoideagewebe, ausgehen. (Naheres 
s. im betreffenden Kapitel.) 
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3. Struma diffusa et nodosa. 

DaR es Kombinationen von diffusen und Knotenkrépfen gibt, ja daB es 
sogar das haufigste ist, daB sich neben Kropiknoten diffuse Strumateile finden, 
braucht nicht besonders hervorgehoben zu werden, da es sich aus der Patho- 
genese des Kropfes von selbst ergibt. Relativ selten und mehr bei sporadischem 

Kropf finden sich grofBere 

Figs 129 diffuse Strumen mit nur ver- 

einzelten, meist in der Peri- 
pherie, d. h. subkapsular, 
gelegenen Knoten (Fig. 129). 


V. Pathologische Physio- 
logie der Struma. 


Durch die Kropfbildung 
werden zwei verschiedene 
pathologische Veranderun- 
gen erzeugt. Einmal die- 
jenigen, die durch den Kropf 
auf die Nachbarorgane aus- 
geiibt werden. Es handelt 
sich hier hauptsachlich um 
Folgen von Druckeinwir- 
kungen auf: Trachea, 
Oesophagus, Nerven und 
GefaBe. Da es fiir den 
Rahmen dieses Lehrbuches 
zu ~veit fiihren wiirde, die 
pathologische Physiologie 
dieser Organe mitzube- 
sprechen, so wird dieselbe 
nur soweit notwendig bei 
den betreffenden Erscheinungen in der Symptomatologie beriicksichtigt werden. 

Zweitens die Veranderungen (Stérungen), die durch die 
Kropfbildung. in der. physiologischen. Tatigkeit der 
Schilddrtise selbst zu stande kommt. 

Wir haben in der Einleitung dargetan, daB es heutzutage notwendig ist, 
den Kropf auch vom gleichen Gesichtspunkte aus zu besprechen, wie Myxédem, 
Kretinismus und Basedow, nicht etwa, weil alles das Konstitutionsanomalien 
sind, wie Bauer meint, sondern weil durch die Kropfbildung die Schilddriise 
funktionell verandert sein kann (s. auch im Kapitel Atiologie) und weil wir 
mehr Gewicht legen miissen auf diese funktionellen Stérungen bei 
Kropf als bisher. Es sind zwar diese Stérungen schon lange nahegelegt 
durch die therapeutische Beeinflussung der Strumen durch Thyreoideapraparate 
(Bruns™"), bekannt sind sie jedoch erst seit der Beschreibung der Symptome 
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geringer Funktionsstérungen der Thyreoidea durch T/A. 
Kocher, Eine weitere Bestatigung haben sie gefunden durch die Blutveran- 
derung, die sich auch hier, aber in geringerem MafBe, als bei den beiden extremen 
Funktionsstérungen, dem Myxédem und Basedow, finden (TA. Kocher). 
Endlich ist fiir die Funktionsstérung bei Struma ein weiterer wichtiger Beweis 
dadurch gegeben, daB durch Jod- und Thyreoideabehandlung eine Schilddriisen- 
funktionsstérung bei Struma sehr leicht hervorgerufen werden kann 
und unter Umstanden ein typischer Basedow (Jodbasedow, Th. Kocher) entsteht. 

Bei Besprechung der pathologischen Physiologie des Kropfes, sehen wir 
uns zunachst wieder vor der Schwierigkeit, die wir schon bei der Besprechung 
der Anatomie der Struma hervorgehoben haben: namlich daB es bei unserer 
derzeitigen Fassung des Begriffes ,,Kropi schwer ist zu entscheiden, wo die 
Norm aufhért und wo die Pathologie, d.h. der Kropf, anfangt. Es gilt dies 
zwar zunachst nur fiir die Struma diffusa, denn als Kropf muB jeder ma- 
kroskopisch sichtbare Knoten in der Thyreoidea bezeichnet werden, wennschon 
mikroskopisch sichtbare Knotenbildungen auch in ganz normalen Schilddriisen 
in kropfendemiefreien Gegenden, vorkommen. Die Struma diffusa besteht 
in der Mehrzahl der Falle ohne Stérungen der physiologischen Tatigkeit der 
Schilddriise. Jedoch reagiert die Struma diffusa, wie wir im Kapitel ,,Patho- 
logische Anatomie“ angefiihrt haben, auf die dort genannten Einfltisse, welche 
schon die normale Schilddriise anatomisch verandern, in vermehrtem Mabe, 
als diese. Mit diesen reaktiven anatomischen Veranderungen kénnen voriiber- 
gehende physiologische, d. h. funktionelle Stérungen verbunden sein. Uber diese 
Funktionsstérungen voriibergehender Natur kann hier nicht gesprochen werden. 
Es kénnen aber auch dauernde Funktionsstorungen die Folge sein, u. zw. viel 
eher bei der Struma diffusa als bei der normalen Driise, da das Strumagewebe 
starker reagiert als das normale (s. u.). 

Bei der Struma nodosa ist erstens hervorzuheben, da es eine grofe 
Anzahl oder sagen wir eine Mehrzahl von Fallen gibt, bei denen sich, neben den 
Knoten, Driisengewebe findet, welches eine Lappchenstruktur zeigt, welches also 
dem Gewebe der normalen Schilddriise resp. der Struma diffusa gleichzustellen 
ist. Schon aus diesem Grunde lassen sich die Struma diffusa und nodosa nicht 
getrennt besprechen. Dies aber noch umsomehr, als auch das Gewebe der Knoten, 
welches zwar nicht dieselbe Anordnung, aber dieselben Elemente zeigt, wie das 
diffuse Strumagewebe, sich funktionell, d.h. physiologisch analog verhalt (s. u.). 
Ein wesentlicher Unterschied besteht nur darin, daB das Gewebe der Knoten 
viel leichter und viel rascher einer Degeneration anheimfallt, als das Gewebe 
der diffusen Struma oder der diffusen Strumaanteile. Physiologisch gesondert 
zu betrachten sind nur diejenigen Knoten, welche a priori nicht nur eine, vom 
diffusen Gewebe differente, Struktur, sondern auch abweichende Elemente autf- 
weisen (s. u.). 

Es ist also vor allem hervorzuheben, daB es Knotenstrumen gibt, 
bei denen sich neben den Knoten histologisch unverdandertes 
Schilddriisengewebe findet. Es ist dies namentlich der Fall bei gré8eren Einzel- 
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knoten. Es kann hier der eine Schilddriisenlappen normal sein, es finden sich 
aber auch auf der Seite der Struma normale Driisenpartien, z. B. auch ein nor- 
males Oberhorn, einem Knoten im Unterhorn aufgelagert. Dieses Faktum ist 
fiir die Atiologie der Struma von Bedeutung (s. d.). In diesen Kropffallen 
besteht keinerlei Funktionsstérung der Schilddriise. 

Findet sich bei einer Knotenstruma nur noch wenig normales 
Schilddriisengewebe und sind die vorhandenen Knoten degeneriert, so ist gemaB 
des funktionellen Anpassungsvermégens des Schilddriisengewebes eine kom- 
pensatorische Veranderung vorhanden, die wir schlechtweg als Hyper- 
plasie bezeichnen oder gema8 dem noch herrschenden Sprachgebrauch 
als Struma diffusa hyperplastica bezeichnen miissen. Es braucht dann in 
diesen Strumafallen eine funktionelle Stérung nicht vorhanden zu sein, ebenso- 
wenig wie in der Mehrzahl der Falle von Struma diffusa. Bei anderen 
Knotenstrumen finden sich jedoch, u. zw. namentlich an dem Drisenge- 
webe zwischen den Knoten, aber auch an den, den Knoten aufgelagerten, 
Driisenteilen, Veranderungen, die von der Kompression durch die Knoten her- 
riihren. Diese Kompression des Schilddriisengewebes kann zur Atrophie des- 
selben fiihren. Wir finden in diesen Fallen die Folgen verminderter Schild- 
driisenfunktion. 

Im iibrigen verhalt sich das diffuse Gewebe, neben den 
Knoten, gleich, wie das Gewebe der Struma diffusa; auch hier 
haben wir die Reaktionsfahigkeit, wie bei der normalen Driise, d.h. wie bei 
der Struma diffusa in vermehrtem MafBe (s. 0.). 

In zweiter Linie kommt fiir die pathologische Physiologie der Struma in Be- 
tracht das Verhalten des Knotengewebes selbst. Wir haben 
in der Einleitung zur Besprechung der pathologischen Anatomie der 
Struma schon kurz erwahnt, daB von anatomischer Seite angesichts der be- 
deutenden Struktur- und Wachstumsunterschiede der Kropfknoten im Vergleich 
zu den diffusen Krépfen den ersteren jegliche Bedeutung fiir die Funktion der 
kropfigen Schilddriise abgesprochen worden ist. Wir haben dort kurz die Ar- 
gumente angefiihrt, welche diese Auffassung unhaltbar machen. 

Dafiir, daB das Gewebe der Kropfknoten funktions 
tichtig ist, haben wir erstens unzweideutige klinische Beweise. Gerade 
die Entdeckung der lebenswichtigen Funktion der Schilddriise wurde ja an Indi- 
viduen gemacht, denen die in toto knotig entartete Driise entfernt worden war © 
(Th. Kocher, 1883). Dann sind eine ganze Reihe von Fallen bekannt, bei 
denen durch Entfernung auch nur eines einzigen Kropfknotens (z. B. eines 
Knotens im Processus pyramidalis oder eines Zungengrundstrumaknotens, bei 
Aplasie der iibrigen Driise) typische Cachexia strumipriva aufgetreten ist. 
Voll beweisend ist ein Fall von Th. Kocher von Myxédem mit congenitaler 
Schilddriisenaplasie, bei dem ein Stiick Kropfknoten, durch Strumektomie ge- 
wonnen, frisch auf das Peritoneum transplantiert wurde: Unter Entwicklung- 
eines baumnuBgroBen Kropfknotens aus dem mandelgrofen Transplantat 
besserte sich das Myxédem ganz bedeutend. 
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Zweitens haben wir Beweise fiir diep hy siologische Wirksamkeit des 
strumésen Gewebes in der Analogie dieser Wirkung mit der Substanz aus 
normalen Schilddriisen. Sowohl beim Menschen als bei der experimentell er- 
zeugten Cachexia thyreopriva wirkt die Substanz von Struma nodosa bessernd 
und heilend auf die Symptome des Schilddriisenausfalls. Ferner ist auch die 
Wirkung auf den Stoffwechsel und auf das weiBe Blutbild analog derjenigen 
der gesunden Schilddriisensubstanz gefunden worden. 

Drittens sind chemische Untersuchungen von Strumen gemacht 
worden, welche die physiologische Wirksamkeit derselben beweisen. Oswald 
hat in der Struma nodosa und diffusa dasselbe Thyreoglobulin gefunden wie in 
normalen Driisen, ebenso dasselbe Nucleoproteid, was wir bestatigen kénnen. 
Das jodhaltige Thyreoglobulin aus Strumen hat dieselben physiologischen 
Eigenschaften wie dasjenige aus normalen Driisen. Es ist im stande, die 
Symptome des Schilddriisenausfalls giinstig zu beeinflussen resp. verschwinden 
zu machen (Oswald, Kocher, Marine). 

Nachdem festgestellt ist, daB struméses Gewebe normal funktionieren kann, 
entsteht die Frage, ob dies stets der Fallist und ob nicht ge 
wisse Unterschiede gegentiber der normalen Funktion 
bestehen. 

Es bedarf keiner weiteren Erlauterung, da8 die Funktion des strumésen 
Gewebes abnimmt oder aufhért, sobald die Degeneration, die bei der patho- 
logischen Anatomie beschrieben ist, einsetzt. Wir erinnern hier daran, daB die 
Degeneration im Strumaknoten im allgemeinen friiher und leichter einsetzt und 
weiter geht als in diffusen Krépfen (s. pathologische Anatomie). Bevor jedoch 
die Degeneration einsetzt, finden wir gegeniiber normalen Driisen gewisse 
Unterschiede. Zunachst chemisch: Das Gewebe der nicht degenerierten 
Kropfknoten ist durchschnittlich relativ jodarmer als das normale Schilddriisen- 
gewebe, meist auch absolut; eine Struma kann aber dennoch absolut mehr Jod 
enthalten als eine normale Schilddriise. Die Menge des vorhandenen Thyreo- 
globulins ist wechselnd, bei der Kolloidstruma vermehrt. Das Thyreoglobulin 
verhalt sich gleich wie in der normalen Driise. Sein Jodgehalt wechselt, 
jedoch ist er durchschnittlich, gegenitber dem mittleren Jodgehalt des Thyreo- 
globulins normaler Driisen, vermindert. Er kann jedoch wie derjenige des 
Thyreoglobulins normaler Driisen bei Jodzufuhr bedeutend zunehmen. 
Die Wirksamkeit dieses Thyreoglobulins sowie der getrockneten Kolloidstruma- 
substanz geht proportional mit dem Jodgehalt. Das Thyreoglobulin aus 
Strumen und die Strumasubstanz iiberhaupt ist also durchschnittlich w e- 
niger wirksam, weil weniger jodhaltig, als die normale Drtise. Dabei kann 
der Gesamtthyreoglobulingehalt der Struma dennoch vermehrt sein. 

Betreffs der physiologischen Wirkung der Strumasubstanz wurde oben an- 
gefiihrt, daB dieselbe wie diejenige der normalen Schilddriisensubstanz pro- 
portional dem Jodgehalt geht (Roos, Fonio™, Kocher"). 

Das Strumagewebe reagiert aber auf Jodzufuhr per os und auch percutan 
sehr verschieden. Jod kann unter Umstanden auch in ganz geringen Dosen eine 
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bedeutende Funktionsstérung bei Strumdsen erzeugen, deren Kenntnis wir der 
Beschreibung des Jodbasedows durch Th. Kocher verdanken. Wir miissen so- 
gar fiir den Basedow die Struma in gewissen, aber keineswegs seltenen Fallen 
als disponierend ansehen (s. d.). Ferner ist durch die experimentellen und kli- 
nischen Arbeiten von des Ligneris, Marine und A. Kocher nachgewiesen, daB 
intensive und lange fortgesetzte Jodbehandlung die Degeneration des Struma- 
gewebes begiinstigt, trotzdem sie eine dauernde Hyperamie erzeugt. 

Es ist nun még lich, und das mu8 immer und immer wiederholt werden, 
das verschiedene Verhalten der Strumen gegentiber der Norm auf q uan- 
titative Veranderungen zuriickzufiihren. Die Vermehrung des Thyreo- 
globulins in den Strumen ist nachgewiesen, es ist wenig jodhaltig, besitzt aber 
die Mdglichkeit, wie das normale Thyreoglobulin, sehr reichlich Jod aufzu- 
nehmen und wird darnach specifisch sehr wirksam wie das normale Thyreo- 
gobulin; wir kénnen also eine Vermehrung des normalen wirksamen Stoffes 
haben. Ja, es kann eine Jodierung iiber die Norm stattfinden. Die Wirkung 
auf den Organismus resp. die pathologisch-physiologische Wirkung hangt dann 
nur ab von der Quantitat des resorbierten resp. secernierten Schilddrisen- 
eiweiBes. 

Bei der Physiologie der normalen Driise haben wir ausgefiihrt, daB im ge- 
wohnlichen nur sehr wenig Schilddriiseneiwei8 gebraucht resp. secerniert wird 
und daB dessen Jodierung sehr wahrscheinlich wechselt und da8 anzunehmen 
ist, daB das im Blascheninhalt gespeicherte Material periodisch vermehrt be- 
niitzt wird (z. B. bei Intoxikationen und Infektionen), da8 iiberhaupt periodisch 
mehr Material gebraucht wird und deshalb die Speicherung stattfindet. Dem- 
gemaB kénnen wir die pathologisch-physiologischen Veranderungen des Schild- 
driisengewebes durch die Strumabildung bezeichnen: als.eine quanti 
tative Veranderung der Resorption und Sekretion und 
infolgedessen auch der Speicherung von physiologischem 
Schilddriisenmaterial, aus der also nicht notwendiger- 
weiseund auchkeineswegsimmereineSt6rung der Funktion 
und eine Schadigung des Organismus resultiert. 

Eine solche tritt ein bei erschwerter Abfuhr resp. verminderter Vascu- 
larisation und bei plétzlich durch irgendwelche Ursache gesteigerter Vascula- 
risation, ferner bei dauernd relativ verminderter Resorption von Jod oder bei 
plotzlich zu reichlicher Aufnahme von Jod. Es resultieren daraus die folgenden, 
meist geringen, aber periodisch starkeren Funktionsstérungen bei Kropf: 

1. am haufigsten durch verminderte Sekretion von Schilddriisenmaterial 
oder Sekretion von zu wenig wirksamem (zu wenig jodiertem) Material eine 
Hypothyreose; 

2. meist periodisch durch vermehrte Sekretion von Schilddriisenmaterial 
oder Sekretion von zu wirksamem (zu stark jodiertem) Material eine 
Hyperthyreose. 

Sobald nun im Strumagewebe die aus der pathologischen Anatomie be- 
kannte Veranderung des Epithels, des Blascheninhaltes und des Stromas, die 
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histologisch als Degeneration bezeichnet wird, einsetzt, so haben wir 
es mit einer Veranderung resp. Verminderung der Resorption von Schilddriisen- 
material zu tun und mit einer Abnahme oder einem Versiegen der Funktion des 
Strumagewebes iiberhaupt. Die Degeneration tritt, wie aus der pathologischen 
Anatomie hervorgeht, bei Knotenstrumen viel frither ein als bei diffusen. Sie 
betrifft auch den Blascheninhalt resp. das Kolloid. Es erhebt sich die Frage, 
ob in diesen Fallen eine Sekretion von chemisch verandertem Blascheninhalt 
vorkommt. Hierfiir haben wir keine Beweise, ja nur ungeniigende Anhalts- 
punkte. Die experimentell durch Injektion von Strumasaft erzeugten toxischen 
Erscheinungen sind hiefiir nicht beweisend. 

Es ist hier der Ort, wie bei der Besprechung der pathologischen Physiologie 
des Basedow ein Wort zu sagen iiber die fiir die Art der Funktionsstérung ge- 
wahlten Bezeichnungen. Es ist ein langjahriger, aber héchst unniitzer 
und resultatloser Streit, ob wir es mit Hypo-, Hyper- oder Dys thyreoi- 
dismus resp. Thyreose zu tun haben. Es kann sich hier nicht darum handeln, 
alle die Griinde ftir die eine oder die andere Bezeichnung anzufithren. In 
neuerer Zeit hat eine Reihe jiingerer Autoren auf diesem Gebiete bewu8t oder 
unbewuBt die Bezeichnung Dysthyreose nicht nur fiir Basedow, sondern auch 
fiir Myxédem und Struma angewendet. Die Autoren glauben damit eine 
neue Errungenschaft auf dem Gebiete der Schilddriisenpathologie gemacht zu 
haben und schreiben sich, unter totaler Ignorierung friiherer, bedeutenderer 
Arbeiten gegenseitig eine Reihe von Funden zu, die schon lange gemacht sind. 
Sie beniitzen neuere Methoden, wie das Abderhaldensche Dialysierverfahren, 
deren Resultate vom gréBten Interesse sind, deren Ausniitzung zur Lésung 
der Frage feinerer Funktionsstérungen der Blutdriisen zum mindesten ver- 
friiht ist. Wir haben uns bemiht, an Hand einer groBen Zahl von eigenen und 
einschlagigen Arbeiten d as wiederzugeben, was wir bis jetzt tiber die Funktion 
der Schilddriise bei Kropfbildung wissen. Der SchluB, den man daraus ziehen 
kann, ist, wie bei der Zusammenfassung unseres derzeitigen Wissens iiber die 
Funktion der normalen Drie, nichteinfach. Schon die neuere Auffassung 
einer doppelten Schilddriisenfunktion, einer antitoxischen und einer sekre- 
torischen, wie wir sie in unserer histologisch-chemischen Arbeit iiber die Ba- 
sedowstruma zuerst wiedergegeben haben, laBt es tiberhaupt nicht zu, die 
Stérungen der Schilddriisenfunktion mit einem einfachen Namen zu be- 
zeichnen. Unsere obigen Ausfithrungen haben gezeigt, daB wir es mit q uan- 
titativen Verdnderungen der Resorption, Speicherung und Sekretion von 
normalem Schilddriisenmaterial zu tun haben und das gibt uns das Recht, 
in Anlehnung an die klinischen Erscheinungen bei Fehlen der Schild- 
driise und hiezu gegensatzlichen Erscheinungen, unter Vergleich 
von Anatomie, Physiologie und Klinik, an den Bezeichnungen Hy po- und 
Hy per thyreoidismus resp. Thyreose festzuhalten. Wir sind uns dabei sehr 
wohl bewuBt, daB die quantitativen Veranderungen des Schilddriisenmaterials 
auch eine gewisse qualitative Veranderung zur Folge haben, aber dies ist eben 
schon in der normalen Driise der Fall und hier nur in vermindertem oder 
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vermehrtem Mafe. Wenn man hier von einer Dysfunktion sprechen will, als 
von einer Sekretion eines iiber die Norm verstarkten oder unter die Norm abge- 
schwachten Sekrets, ware dies allenfalls noch zulassig, obschon es richtiger 
ware, von einer qualitativ verstarkten oder abgeschwachten Sekretion zu 
sprechen. Jedoch hier von Dysthyreose im Gegensatz zu Hyper- und 
Hypothyreose zu sprechen, wie dies immer geschieht, ist durchaus unrichtig. 
In dem Sinne eines qualitativ verstarkten oder abgeschwachten Sekrets ist auch 
eine andauernde Hyper- oder Hypothyreose ohneweiters méglich. Wir geben 
zwar gerne zu, daB dem der Ausdruck Hyper- und Hypothyreose im strengen 
Sinne des Wortes nicht entspricht. Es ist eben, wie schon eingangs erwahnt, 
nicht mdglich, die komplizierte Funktionsstérung mit einem einfachen Namen 
zu bezeichnen. Es ware dann besser, von einer Functio laesa zu sprechen und 
dies ist es auch allein, was z. B. die Untersuchungen mit Abderhaldens Ver- 
fahren ergeben, und weiter kénnen auch die Autoren den Begriff Dysthyreose 
nicht fassen. Sie tun es auch nicht, mit Ausnahme Kloses und Marimons. 
Uber die Beurteilung von Kloses Dysthyreose siehe bei Basedow. Wir méchten 
also vorschlagen, daB kiinftighin jeder Autor, der von Dysthyreose oder Dys- 
glandulose irgend einer Art spricht, auch gleich seine bestimmte Ansicht iiber 
die Art der Functio laesa gibt. 


VI. Die Funktionsstorungen der Schilddriise bei Kropf. 


Es ist dies zum ersten Male, da8 bei der Bearbeitung des Kropfes in einem 
Lehrbuch die Beziehungen der Struma zur Funktion der Schilddriise einer ein- 
gehenderen Besprechung unterzogen werden. Wir haben im vorhergehenden 
Kapitel die Erklarung fiir das Zustandekommen von Funktionsstérungen bei 
Kropf gegeben. Daraus geht hervor, daB solche Stérungen zwar haufig, 
aber keineswegs immer vorhanden sind und daf es durchaus unrichtig ist, 
jeden Kropf als Funktionsanomalie oder Degenerationszeichen zu erklaren. Es 
ist dies eine Verwechslung von Folgen und Ursachen, wenn auch, wie wir im 
Kapitel Atiologie ausgefiihrt haben, das endemische resp. familiare Vorkommen 
des Kropfes der Schilddriisenfunktionsstérung und der Kropfbildung Vorschub 
leistet. Zweitens haben wir im vorigen Kapitel ausgefiihrt, daB es schwierig ist, 
den verschiedenen Arten der Funktionsveranderung bei Kropf bestimmte Namen 
zu geben. Wir kamen zu dem Schlusse, daB es bei unseren heutigen Kenntnissen 
das Richtige ist, zwischen verminderter und vermehrter Funktion 
und deren Folgen fiir den Organismus zu unterscheiden, und teilen auch im fol- 
genden die Symptome der Stérung der Driisenfunktion bei der Struma in diese 
zwei Arten ein. Dabei soll aber speziell hervorgehoben werden, wenn bestimmte 
Symptome sich nicht mit dem Begriff der verminderten oder vermehrten Schild- 
driisenfunktion erklaren lassen. 

In zweiter Linie erhebt sich die Frage: Sind die Kropffalle mit Symptomen 
verminderter oder vermehrter Schilddriisenfunktion den Kapiteln Cachexia 
thyreopriva, Myxédem oder Basedow zuzuteilen? Es unterliegt keinem Zweifel, 
daB ein prinzipieller Unterschied nicht besteht, aber es wiirde 
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diese Krankheitsbegrifie zu sehr erweitern und, wie wir schon im Kapitel Ba- 
sedow hervorgehoben haben, die Diagnose derselben unniitz komplizieren. Es 
ist denn auch schon lange eine Trennung, wenn auch nicht eine prinzipielle, ge- 
macht worden von Th. Kocher und spater von Krecke, welche die Begriffe 
Hypo- und Hyperthyreoidismus und Hypo- und Hyper- 
thy reose geschaffen haben. Wenn wir also den Thyreoidismus resp. die Thy- 
reosen von der Cachexia thyreopriva, Myxédem und Basedow trennen, so 
mussen wir wissen, was wir dem einen und was dem andern Kapitel zu- 
zahlen sollen. 

Wir wiirden vorschlagen, als Thyreosen zu bezeichnen: Alle Falle von 
Funktionsstérung der Schilddriise, bei denen kein progressiver Cha- 
rakter, bis zum Vorhandensein des ausgesprochenen Krankheitsbildes der 
Cachexia thyreopriva oder der Basedowschen Krankheit vorhanden ist; bei 
denen Symptome des Hypo- oder Hyperthyreoidismus zwar stetig vorhanden 
sind, bei denen aber nur periodisch resp. voriibergehend durch bestimmte phy- 
siologische und pathologische Einfliisse die ausgesprochenen Krankheitssym- 
ptome sich zeigen. 

Es kénnte sich nun die Frage erheben, ob zu der Diagnose Thyreose 
uberhaupt stets ein Kropfgehért? Da finden wir uns vor einer Schwierigkeit, 
die wir in den vorhergehenden Kapiteln schon mehrmals erwahnt haben. Da 
wir heutzutage wie friiher jede VergroBerung der Schilddriise tiberhaupt als 
Kropf bezeichnen, so ist es schwer, die Grenze zwischen der Norm und der Pa- 
thologie, d. h. der Kropfbildung zu ziehen. Ferner haben wir, namentlich im 
Kapitel Basedow, hervorgehoben, daB es auch dem ganz geiibten Untersucher 
in praxi oft nicht méglich ist, die genaue GréBe der Schilddriise palpatorisch 
festzustellen. Gestiitzt auf diese Schwierigkeiten ist eine Mehrzahl von Autoren 
und Arzten dazu gekommen, die Diagnose einer Thyreose nicht auf die 
Untersuchung der Schilddrise zu basieren, sondern sie aus dem 
Vorhandensein gewisser Krankheitssymptome zu stellen und auch aus solchen 
Symptomen eine Thyreose zu diagnostizieren, die zwar durch eine Funktions- 
stérung der Schilddriise bedingt sein k6nnen, aber nicht bedingt sein 
mussen. 

Wie wir schon im Artikel Basedow dieses Handbuches hervorgehoben 
haben, ist Chvostek™ der Erste gewesen, der mit vollem Recht Stellung genommen 
hat gegen den, in neuerer Zeit, immer weiter gefaBten Begriff der Basedowschen 
Krankheit resp. der Thyreosen, und der zuerst vorgeschlagen hat, die Diagnose 
Basedow fruste fallen zu lassen. Nachdem friiher die Bedeutung der Schild- 
driise fiir den Basedow iiberhaupt negiert wurde, findet man jetzt iiberall Thy- 
reosen. Das eine ist so falsch wie das andere. Chvostek hat versucht, die 
Schwierigkeit in der Diagnosestellung der Thyreosen, welche zu einer eigent- 
lichen ,,Hyperthyreose“ der Arzte gefiihrt hat, dadurch zu beseitigen, daB er die 
Bedeutung der Schilddriise fiir den Basedow und die Thyreosen, die er zwar 
nicht negieren kann, méglichst herabsetzt, mit der Begriindung, daB unsere 
Beweise fiir die Thyreogenese dieser Krankheiten ungentigende seien, daB tiber- 
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haupt die Annahme einer pathologischen Schilddriisenfunktion und deren Mor- 
biditatsfolgen fiir den menschlichen Organismus nicht bewiesen werden kénne. 
Zur Auftklarung der Thyreosen setzt nun Chvostek, an Stelle der uns allerdings 
noch unvollkommen bekannten Pathologie der Schilddriise, die abnorme Kon- 
stitution, das Vitium primae formationis. Wir werden gleich sehen, daB eine An- 
zahl der Falle von Basedow, Myxédem und auch der Thyreosen durch eine Kon- 
stitutionsanomalie zu der Krankheit disponiert werden, daB aber diese abnorme 
Anlage uns die Atiologie und die Pathogenese der Symptome dieser Krankheiten 
befriedigend erklaren kénne, ist eine gewagte Behauptung. 

Wir miissen zu der Frage der Thyreosen zweierlei bemerken: 1. wie 
wir oben gesagt haben, wird sicherlich heutzutage eine ganze Menge von Krank- 
heitsbildern auf eine pathologische Erkrankung der Schilddriise zuriickgefihrt, 
bei denen keine solche vorliegt. Woran liegt dies aber? Meist nur daran, 
daB iiberhaupt gar nicht versucht wird, die Erkrankung der Schild- 
driise nachzuweisen. Dies ist ja allerdings nicht so einfach. Theodor 
Kocher, welcher als erster, auf Grund seiner Totalexstirpationen des Kropfes, das 
Krankheitsbild des Schilddriisenausfalls beschrieben hat und damit den Ex- 
perimenten der Physiologen und den, schon geauBerten Vermutungen, innerer 
Mediziner iiber die Bedeutung der Schilddriise einen festen Boden gab, hat stets 
darauf das Hauptgewicht gelegt, daB zunachst die Veranderung an 
der Schilddriise selbst festgestellt wird. Das ist auch wirklich 
m6glich, allerdings handelt es sich, wie wir sehen werden, nicht nur um die 
Feststellung, ob eine Struma vorhanden ist oder nicht. Theodor Kocher" hat 
dann in seinen weiteren Publikationen diejenigen Krankheitssymptome genau 
fixiert; die mit Sicherheit auf einer herabgesetzten oder ver 
mehrten Funktion der Schilddriise beruhen, welche auch durch die V er ab- 
folgung normaler Schilddrtisensubstanz gebessert oder 
vermehrt,verstarkt werden. Er hat ferner nachgewiesen, daB sich im 
Blute dieser Schilddriisenkranken eine Reaktion zeigt, 
welche das weiBe Blutbild quantitativ verschiebt und die 
Gerinnungszeitdes Blutesverandert und welche bei der Verab- 
folgung von normalen Schilddriisenpraparaten in charak- 
teristischer Weise z u- oder abnimmt. Allerdings ist diese Priifung nicht so 
einfach, wie es zuerst den Anschein hatte. Die weiBen Blutkérper sind ein sehr 
feines Reagens und vor allem mu8 man sich klar sein, was zwar Theodor Kocher 
niemals behauptet hat, sondern andere ihm in den Mund gelegt haben, 
daB diese Blutreaktion fiir die Schilddriise nicht specifisch 
ist, sondern bei Stérungen mannigfacher Art und auch bei Erkrankung 
anderer Blutdriisen vorkommt. Daf dabei aber, wie Bauer? anzunehmen 
scheint, das lymphocytenbildende Gewebe stets abnorm 
veranlagt sei, ist durchaus unrichtig. Gewi8 finden 
sich gerade bei den Erkrankungen der Blutdriisen eine Anzahl von Fallen, bei 
denen eine Hyperplasie des lymphatischen Gewebes vorhanden ist, bei der es 
sich fragen kann, ob sie nicht hereditar bedingt ist, aber es liegt hier direkt eine 
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Begrifisverwirrung vor. Der Zustand des lymphoiden Gewebes ist hier eine 
ganz untergeordnete Frage; wir wollen nur die lymphocytare Reaktion im Blute, 
welche nun einmal bei Schilddritsenerkrankungen vorhanden ist, verwerten 
zur Diagnose dieser Erkrankungen. Mag man bei noch so vielen patho- 
logischen Zustanden, namentlich, wie Bawer’® nachzuweisen versucht, bei allen 
Degenerierten Lymphocytosen finden, so ist das fiir unsere Frage ganz gleich- 
giltig, denn es andert gar nichts an der Tatsache, daB das normale 
lymphoide Gewebe auf Schilddrisenstérungen mit 
einem vermehrten Ubertritt von Lymphocyten ins Blut 
reagiert, u.zw. auch bei Fallen von Schilddriisenerkrankung, bei welchen, 
auBer in der Schilddriise, iberhaupt keine Veranderungen in anderen Or- 
ganen gefunden werden. Es bestatigt nur die Tatsache, die schon bekannt ist, 
daB es auch Falle von Schilddriisenerkrankungen (Myxédem, Basedow und 
Thyreosen) gibt, bei denen congenitale Hypertrophie des lymphoiden Gewebes 
vorhanden ist, welche wohl die lymphocytare Reaktion auf Schilddriisen- 
erkrankung verstarkt. Von einem degenerierten weiBen Blutbild als Specificum 
fir Konstitutionsanomalien zu sprechen, ist ebenso falsch, wie von einem 
specifischen weiBen Blutbild bei Basedow oder Myxédem. Es handelt sich um 
eine diagnostisch wertvolle Reaktion, die sich im Blute Schilddriisenkranker, 
zugleich mit einer Verschiebung der Gerinnungszeit des Blutes, findet. 

Will man also diese Reaktion zur Diagnose von Schilddriisenerkrankungen, 
namentlich funktionellen, verwerten, so mu8 man einmal moéglichst andere Ein- 
fliisse auf das weiBe Blutbild ausschalten und anderseits die Blutreaktion nur 
dann fiir die Diagnose von Schilddriisenerkrankungen verwerten, wenn 
gleichzeitig eine Veranderung der Schilddriise selbst und Symptome, 
welche sicher thyreogen sind, nachgewiesen werden kénnen. In dieser Be- 
ziehung haben die Arbeiten Theodor Kochers*® zu wenig Beachtung gefunden. 
Wir geben zwar ohneweiters zu, daB diese Feststellungen groBer Ubung und Er- 
fahrung bediirfen. Durch diese kombinierte Untersuchung der Schilddriise 
kénnen eine groBe Zahl der heute unter der Diagnose Thyreose figurierenden 
Krankheitszustande aus dieser Kategorie ausgeschieden werden, wie Chvostek 
mit Recht wiinscht. 

2. Die genauen anatomischen Untersuchungen haben dargetan, daB 
haufig eine Erkrankung auch anderer Blutdrisen bei 
der Thyreose gefunden wird. Diese Befunde und der Nachweis des 
engen Zusammenhangs der Blutdriisen (Korrelation) iitberhaupt haben es nahe- 
gelegt, bei allen Thyreosen nach Stérungen auch anderer Blutdriisen zu 
suchen. Obschon es nachgewiesen ist, daB gerade fiir die Thyreosen, im Gegen- 
satz zum Morbus Basedowii und dem congenitalen Myxédem, die Mitbeteiligung 
anderer Blutdriisen eine Ausnahme ist, so ist doch die Untersuchung 
darauthin, wie sie auch im folgenden angeraten wird, gegeben. Gerade dabei 
handelt es sich vor allem darum, die fiir die ein zelnen Blutdriisen patho- 
gnomonischen Symptome festzustellen. Da unsere Kenntnisse fiir 
viele dieser Driisen noch sehr sparliche sind, ist dies allerdings schwer. Wir 
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haben in dem Artikel Basedow dieses Handbuches eine solche Einteilung der 
Symptome nach unseren jetzigen Kenntnissen gegeben und darnach eine Ein- 
teilung der Basedowfalle gemacht. Daraufhin muB unsere Aufmerksamkeit vor 
allem gerichtet sein, die Erkrankungen der verschiedenen Driisen 
auseinanderzuhalten, was auch trotz des engen Zusammenhanges 
derselben untereinander gelingen diirite. Liegen aber anatomische 
oder auch nur funktionelle Erkrankungen anderer Driisen, neben der Thy- 
reose vor, so erhebt sich die Frage: Sind sie gleichzeitig oder se 
kunddar entstanden oder vor der Schilddriisenerkrankung schon vorhanden 
gewesen? Im Kapitel Basedow haben wir auch diese Frage genau be- 
sprochen an Hand unserer jetzigen Kenntnisse. Es geht daraus hervor, daB 
sowohl primare als sekundare, als auch gleichzeitige Erkrankung anderer Blut- 
driisen in einer Anzahl von Fallen bei Basedow und den Thyreosen nachweisbar 
ist. Aber auch fiir den ausgesprochenen Basedow und vielmehr noch fiir die 
Thyreosen ist dies keineswegs immer der Fall. Wir verfiigen iiber 
Sektionen ausgesprochenster Basedowscher Krankheit, ohne anatomische Ver- 
anderung irgend einer andern Blutdriise, aufSer der Schilddriise, 
was auch Melchior bestatigt. Anderseits kann die sekunddare Erkran- 
kung anderer Driisen mit aller Wahrscheinlichkeit klinisch und anatomisch, 
Tur eine groBe Anzahl von FAllen festgestellt werden und endlich ist eine v o r- 
gehende Veranderung bestimmter Blutdriisen in einer Anzahl von Fallen 
anzunehmen. Auch eine vorgehende Veranderung der Schild- 
driise selbst kommt nicht selten vor, was Theodor Kocher schon lange als 
Schilddriisendisposition  beschrieben hat und was wir sowie 
Holmgren, Gautier, Wilson und Plummer anatomisch nachgewiesen 
haben. Was diese, dem Ausbruch der Schilddriisenerkrankung vorgehenden 
Veranderungen der Blutdriisen anbetrifft, so haben wir fiir einige derselben 
anatomische Anhaltspunkte, daB sie schon congenital bestanden haben. 
Hier konnen wir der jetzt so beliebten, Konstitutionsanomalieeine 
bestimmte anatomische Basis geben und wir konnen auch deren 
Entstehung zuriickfithren auf Erkrankungen des Organs in der 
Ascendenz. Wir kénnen also, wie wir dies schon im Kapitel Basedow getan 
haben (s. d.), die Schilddriisenerkrankungen anatomisch 
einteilenl.inreine Schilddriisenerkrankungen, 2. in solche mit g1leich- 
zeitiger Erkrankung anderer Blutdriisen, 3. in solche mit sekundarer 
Erkrankung anderer Blutdriisen und 4. in solche mit vor gehender, oft 
congenitaler, konstitutioneller Erkrankung der Schilddriise oder anderer Blut- 
driisen. Da® aber auch andere Konstitutionsanomalien, die wir nur an den 
Sog. degenerativen Stigmen erkennen kénnen, bei Schilddriisenkranken Ofter, als 
bei anderen Kranken und Sagen wir richtiger, dfter als bei Gesunden, vor- 
kommen, ist durchaus unrichtig. Das beweist schon die vollstan dige 
Heilung der Schilddrisenkranken durch die richtige 
B eh andlung, wenn anders man uberhaupt den Begriff eines gesunden In- 
dividuums noch, neben einem degenerierten Menschen, zurecht bestehen lassen 
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will. In den Rahmen unserer Beschreibung der Schilddriisenkrankheiten gehort 
also ein Teil der Konstitutionsanomalien, so wie in die vor- 
zugliche Darstellung der Konstitutionskrankheiten von Bauer ein Teil 
der Schilddrisenkrankheiten gehdrt. 


Klinische Erscheinungen der Funktionsst6rung der Schild- 
druse bei Kropf. 


A, Verminderte Funktion der Schilddriise bei Kropf. 
a) Atiologie. 

Zunachst sind bei einem Kropfkranken ursachliche Momente zu suchen, 
die das Auftreten von Insuffizienz der Driisenfunktion auslésen kénnen. 

Tritt eine Strumabildung schon im frithen Kindesalter ein, so stellt sich, 
gemaB der starkeren Inanspruchnahme der Schilddriise in der Wachstums- 
periode, leicht Insuffizienz ein. 

Etwas ahnliches ist bei strumésen Frauen, durch die starkere Inanspruch- 
nahme der Schilddriise wahrend der Schwangerschait, Lactation etc., méglich. 

Ferner kénnen, bei alten Kropftragern, Insuffizienzsymptome eintreten, 
infolge der, in der kropfigen Schilddriise, rascher eintretenden Alters- resp. 
Aufbrauchsdegeneration (s. pathologische Anatomie). 

Ferner kénnen Ernahrungs- und Wohnungsverhaltnisse resp. -Anderungen 
den AnstoB geben (vgl. deren Einflu8 auf normale Driisen). 

Von hervorragender atiologischer Bedeutung sind chemische und infektids- 
toxische Einwirkungen akuter und chronischer Natur, die noch starkeren Ein- 
flu8 auf die kropfige, als auf die normale Schilddriise haben. 

Endlich ist auf das Verhalten der iibrigen endokrinen Driisen zu achten, 
deren Anforderungen an die Schilddriise von der strumésen Driise nicht so 
gut entsprochen werden kann. 


b) Symptome. 

Die Symptome der verminderten Schilddriisenfunktion bei Kropf: 

Es kann das typische Bild der Cachexia thyreopriva bestehen, d.h. es 
kénnen samtliche Symptome vorhanden sein, aber in geringerem Grade als 
bei totalem Versiegen der Funktion (hieriiber s. das Kapitel Myxédem). Oder 
es kénnen nur einzelne Erscheinungen bestehen. 

Bei wachsenden Individuen kann ein Stillstand oder ein bedeutend lang- 
sameres Kérperwachstum die eintretende Insuffizienz der kropfigen Schild- 
driise anzeigen. Dazu kommt oft Tragheit, Unachtsamkeit, Abnahme der In- 
telligenz, Miidigkeit, Appetitlosigkeit, hartnackige Verstopfung. Alles dies 
war frither nicht vorhanden und hat sich scheinbar ohne Ursache unter Zu- 
nahme des Kropies eingestellt. 

Bei erwachsenen Kropfkranken stellen sich, mit Ausnahme des Wachis- 
tumsstillstandes, dieselben Symptome ein. Dazu kommt eine Zunahme des Ge- 
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wichtes. Bedeutender Fettansatz, der oft etwas lokalisierter auftritt: supraclavi- 
cular, in den Lendengegenden, am Abdomen und namentlich um die Huften. 

Sehr zu beachten sind die Veranderungen an der Haut: zunachst die 
blasse Farbe, die bald einen gelblichen Ton annimmt, macht sich frith, nament- 
lich an den Augenlidern und Lippen bemerkbar. Die Gesichtshaut tberhaupt 
erscheint blaB, sehr charakteristisch sind aber dabei die hochroten bis blau- 
roten Wangen. Die Haut an den Streckseiten der Extremitaten wird etwas 
rauh, was sie friiher nicht war. Die Hande und FiiBe fiihlen sich kalt an, sind 
oft blaulich. Der Patient schwitzt nicht mehr wie friiher. 

Von eminenter Wichtigkeit sind die Stérungen der Geschlechtsorgane, 
vornehmlich bei Frauen. Dysmenorrhéen und namentlich Menorrhagien, d. h. 
Auftreten sehr starker Menses, die frither normal oder eher schwach waren. 
Kommt dann zur selben Zeit das Abblassen der Haut, so wird dies als Anamie 
in Zusammenhang gebracht und woméglich eine gynakologische Behandlung 
eingeleitet. Auf diese Symptome ist von Th. Kocher schon lange hingewiesen 
worden. Sie wurden in neuerer Zeit von den Gynakologen voll bestatigt. 
Sehrt’® glaubt, daB die Hypofunktion der Schilddriise eine Disposition zur 
Eklampsie abgibt. 

Von groBer Wichtigkeit sind die hypothyreotischen Schmerzen, welche 
besonders im Nacken, entlang den Sternocleidomastoidei, aber auch sehr 
haufig in Gelenken. (Knie, Schulter, Finger) geklagt werden und als Rheu- 
matismus bezeichnet werden. Hier sind noch speziell Schmerzen am Herzen 
zu erwahnen. Sie machen sich als eigentliche Schmerzempfindungen oder aber 
als Contractionen, auch Krampfe, mit oder ohne Beklemmung, geltend. Dabei 
kommt auch das Gefithl von Herzklopfen und Tachykardie, meist anfallsweise 
vor, ohne objektiven Befund (vgl. aber hierzu die Symptome von Hypopara- 
thyreoidismus). 

Neben der Trockenheit und Schwellung der Haut kann auch eine solche 
der Schleimhaute vorhanden sein. Auch darauf kénnen Appetitlosigkeit, 
schlechter Geschmack im Munde, Auftreibung der Darme und Verstopfung 
beruhen. 

Die Schwellungen der Haut mit durchscheinend weiBlicher 
Farbe, das eigentliche Myxédem, kann lokalisiert auftreten: am deutlichsten 
an den Augenlidern und auch submaxillar. Charakteristisch ist auch das 
periodische Auftreten dieser Schwellungen zugleich mit den oben genannten 
rheumatoiden Schmerzen. 

Als von ganz wesentlicher Bedeutung haben sich die Veranderungen des 
Blutes bei den mit Hypothyreose behafteten Kropfkranken erwiesen 
(Th. Kocher). Sie bestehen, wie beim eigentlichen Myxédem (s. d.), in einer 
Verminderung der Zahl der neutrophilen Leukocyten und Vermehrung der 
Lymphocyten und einer beschleunigten Gerinnung. Die Abhangigkeit der Blut- 
veranderung von der Funktionsherabsetzung der Schilddriise beweist ihre 
Normalisierung durch Schilddriisenpraparate. Wir haben also in der Blut- 
veranderung und ihrer Beeinflussung durch die Therapie das beste diagnosti- 
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Sche Mittel fiir die Erkenntnis der Hypothyreose bei Kropf (Th. Kochers 
funktionelle Pritfung). Endlich haben Bauer, Lampé und Fuchs mit Abder- 
haldens Dialysierverfahren einen Abbau von Schilddriisengewebe mit dem 
Serum gewisser Kropfkranker gefunden. Es kann also auch dieses Verfahren 
zur Diagnose der Functio laesa beniitzt werden. 

Die Symptome, welche auf Rechnung einer Funktionsstérung 
der ibrigen Organe mit innerer Sekretion kommen, sind 
in den betreffenden Kapiteln naher einzusehen. 

Es kommen wesentlich in Betracht Hy pophyse, chromaffines 
System, Geschlechtsdriisen, Thymus und Parathyreoidea. 

Am haufigsten ist die Hypothyreose bei Kropf mit Hy popara- 
thyreose kombiniert und diesbeziiglich ist aufmerksam zu machen, daf 
vor allem bei Vorhandensein von Zeitweiligen periodischen Schmerzen an 
Hypoparathyreose gedacht werden mu8. Dieselben charakterisieren sich, ab- 
gesehen von dem anfallsweisen Auftreten, durch ihre Lokalisation auf der 
Brust, namentlich in der Gegend des Herzens, auf dem Scheitel oder auch 
mitten im Schadel, im Abdomen, Riicken und in den Extremitaten. Beweisender 
fur die Natur dieser Schmerzen ist ihre auch anfallsweise Kombination mit 
Schwere und Steifigkeit der Extremitaten mit Parasthesien, ferner mit Angst- 
gefiihl, Atemnot und Beklemmung, endlich mit eigentlichen klonischen und 
namentlich tonischen Konvulsionen, mit Laryngospasmus. DaB eine reine 
Trennung von Thyreoidea und Parathyreoideasystem nicht immer méglich ist 
und eine groBe Abhangigkeit des einen von dem andern besteht, hat neuer- 
dings Forsyth in einer Anzahl von Arbeiten, auch vergleichend anatomischer 
Natur, nachgewiesen. Selbstverstandlich ist bei einer Strumabildung an eine 
mechanische Schadigung der Parathyreoidea zu denken. Praktisch ist eine 
solche jedoch nur ganz ausnahmsweise vorhanden. 


B. Abnorm vermehrte Funktion der Schilddriise bei Kropf. 
a) Atiologie. 

Die ursachlichen Momente, welche bei einem Kropfkranken Sym- 
ptome von abnorm vermehrter Funktion auslésen kénnen, sind die folgenden: 

Einmal finden wir, daB dieselbe Ursache, die wir fiir die Auslésung von 
Symptomen verminderter Funktion bei Kropfkranken verantwortlich machen 
kénnen, auch solche vermehrter Funktion hervorrufen kann. Es handelt sich 
um infektids-toxische Einwirkungen. Wahrend wir dort entweder wegen der 
Verminderung des funktionierenden Gewebes oder wegen des weniger wirk- 
samen vorhandenen Sekrets Symptome verminderter Funktion auftreten sehen, 
bekommen wir hier durch das vermehrte oder verstarkte vorhandene Sekret 
Symptome zu starker Funktion. Wesentlich ist allerdings dabei das Verhalten 
der Vascularisation des strumésen Gewebes. Es darf auch nicht vergessen 
werden, daB bei einem Teil der Strumen noch normales Driisengewebe neben 
dem strumésen sich findet. Diese Veranderung des Sekretes in Krépfen kann 
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ebenso zu Zeiten vermehrter Inanspruchnahme, also Vascularisation der 
Schilddrtise (Pubertat, Menstruation, Stillungsperiode), wenn eine vermehrte 
Resorption stattfindet, Symptome von Hyperthyreoidismus hervorrufen. 

Ferner kénnen bei den so disponierten Krépfen psychische Erregungen 
akuter und chronischer Natur auf dem Wege der GefaB- und sekretorischen 
Nerven eine vermehrte Sekretion und Symptome von Hyperthyreoidismus her- 
vorrufen. Allerdings sind diese meist voriibergehender Natur. Eines der 
wichtigsten ursachlichen Momente fiir Hyperthyreoidismussymptome bei Kropf 
wirkt auf chemischem Wege, es ist die Jodbehandlung der 
Kroépfe. Bei den bisher angefithrten Ursachen fiir Hyperthyreoidismus bei 
Struma war einigermaBen als disponierendes Moment eine allerdings nicht 
gleichzeitige oder unmittelbar vorhergehende, aber friihere Jodbehandlung 
vorausgesetzt. Denn neben anderen Ursachen ist doch die medikamen- 
tése Jodzufuhr das Hauptmoment fiir die Verstarkung 
des vermehrten, in der Struma retinierten Sekretes 
durch Vermehrung seines Jodgehaltes. Dieser Umstand er- 
klart auch, warum es sehr verschiedener, oft ganz geringer medikamentidser 
Joddosen bedarf, um Symptome von Hyperthyreoidismus bei Struma hervor- 
zurufen. Meist handelt es sich allerdings um massive Dosen, namentlich in 
homéopathischer Form, oder um fortgefiihrte Jodbehandlung, trotzdem schon 
Symptome vorhanden sind. Wir haben bei Strumen die Wirkung der Jodbehand- 
lung unter Kontrolle der Jod-Ein- und Ausfuhr und des Jodgehaltes des 
Kropfes studiert. Hierbei hat es sich gezeigt, daB offenbar bei UWberschreiten 
eines gewissen Optimums des Jodgehaltes das resorbierte Schilddriisen- resp. 
StrumajodeiweiB Symptome von Hyperthyreoidismus hervorruit. Damit 
stimmen auch unsere Beobachtungen und die Fonios, die sogar bei Myxédem 
mit ubernormal jodiertem Strumaeiwei8 Symptome von Hyperthyreoidismus 
ergaben, was durch Jod allein auch in sehr hohen Dosen bei Myxédem 
niemals zu erzielen ist. Bei Cachexia thyreopriva, d.h. bei schilddriisen- 
losen Individuen, kann man durch Jod wohl einen Jodismus, aber niemals 
einen Thyreoidismus erzeugen. Charakteristisch fiir die Wirkung des Jods 
im Sinne des Hyperthyreoidismus und Bedingung fiir die vermehrte Sekretion 
ist die damit eintretende Hy per Amie der Struma oder von Strumaanteilen. 

Endlich kénnen auch beim Auftreten von Hyperthyreoidismussymptomen 
bei Struma die ibrigen Driisen mit innerer Sekretion in ur- 
sachlichem Zusammenhang stehen. Es kommen namentlich in Betracht: 
Thymus, chromaffines System, Geschlechtsdriisen, Pankreas, Lymphdriisen, 
Milz. 


6) Symptome der vermehrten Schilddriisenfunktion bei 
Kropf. 


; Die Falle, wo bei einer vorhandenen Struma ausgesprochener Basedow 
hinzutritt, Struma basedowificata (Pierre Marie, Kocher), sind nicht so selten, 
wie friiher angenommen wurde. Die Tatsache,daBin Kropfgegen- 
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den Basedow selten vorkommt, beruht nur darauf, daB 
inder Struma so haufig sekundare Veranderungen, also 
eine Degeneration des funktionierenden Gewebes, ein- 
treten. Die Kropfibildung selbst, namentlich die diffuse 
Struma, bei der, wie wir sahen, die sekundare Degenera- 
tion erst spater und nicht so leicht eintritt, disponiert 
im Gegenteil, unter bestimmten Voraussetzungen, zu 
Basedow (Kocher, Gautier). Uber die Falle von Kropf, bei denen der 
Symptomenkomplex des Basedow in einer seiner verschiedenen Formen deutlich 
ausgesprochen und progredient ist, siehe das Kapitel ,,Basedow“. Diese Falle 
sind vom Basedow durchaus nicht abzutrennen, wie es so viele Autoren stets 
wieder, aber ohne Erfolg, versuchen. Die Frage, ob iiberhaupt alle Kropffalle 
mit Symptomen von vermehrter Schilddriisenfunktion zum Basedow zuzu- 
rechnen sind, ob es sich, wie viele Autoren annehmen, um eine ununterbrochene 
Reihe nur quantitativ verschiedener Erkrankungen handelt, 1aBt sich heute, wie 
wir schon in der Einleitung zu diesem Kapitel ausgefiihrt haben, folgender- 
maBen beantworten: Es ist am besten, wenn wir unterscheiden zwischen 
1. Hyperthyreose oder Hyperthyreoidismus, was dasselbe ist, und 2. Basedow- 
scher Krankheit. Hierbei ist der wichtigste Unterschied, daB es sich bei 
Basedow um eine progrediente Krankheit mit bestimmtem, aller- 
dings nicht stets gleichem Verlauf handelt, wahrend der Hyperthyreo- 
idismus einen nichtprogredienten, nur periodisch sich 
steigernden Symptomenkomplex darstellt. Dabei ist aber daran festzu- 
halten, daB der Hyperthyreoidismus bei sich wiederholenden oder langer ein- 
wirkenden Ursachen, wahrscheinlich unter Mithilfe bestimmter Bedingungen, 
in einen progredienten Basedow tibergehen kann und tatsachlich haufig tiber- 
geht. Dies kommt ganz besonders fiir die Therapie in Betracht. Es ist deshalb 
die Kenntnis des Hyperthyreoidismus von so eminenter Bedeutung, weil quasi 
die richtige Behandlung desselben eine Prophylaxe der Basedowschen Krank- 
heit bedeutet. Die Symptome des Hyperthyreoidismus bei Kropf sind die 
folgenden: Das typische Bild auBert sich in gesteigerter Erregbarkeit, groBer 
Unruhe und Hastigkeit, sog. Nervositat mit vasomotorischen Storungen: 
Kongestion, Hitze, SchweiB, Tachykardie und Herzklopfen bei geringen An- 
lassen, dabei glanzende Augen (Kraus*'), beim Fixieren etwas starre Augen, 
von den Lidsymptomen des Basedow: Kocher, Dalrymple (Genaueres siehe 
dort), Neigung zu Durchfallen auf auBere Anlasse hin, gestérter Schlaf, 
leichter, meist nur bei Erregung auftretender, feinschlagiger Tremor der aus- 
gestreckten Hand und des gestreckt erhobenen Beines, SchweiB, Haarausfall, 
leichte Ermiidung, oft unmotivierte Gewichtsabnahme, leichter Stimmungs- 
wechsel, schwache Menses. Diese Symptome kénnen sich bei einem Kropftrager 
langsam entwickeln, so daB sie sehr haufig von demselben gar nicht bemerkt 
werden, sondern nur von seiner Umgebung oder vom Arzte, oder aber sie treten 
akut, zuerst nur anfallsweise auf. Das erstere kommt mehr bei der diffusen, 
das letztere bei der Knotenstruma vor. 
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Eine VergroBerung der vorhandenen Struma wird aber dabei keineswegs 
immer beobachtet; hie und da jedoch, aber meist nur bei diffusen Strumen, wird 
ein An- und Abschwellen beobachtet, das friiher nicht vorkam. Hie und da 
werden vom Patienten selbst GefaBsymptome an seiner Struma be- 
obachtet. 

Die letzteren sind bei der objektiven Untersuchung von mabB- 
gebender Wichtigkeit iit dive Diagiess ee Hy per- 
thyreoidismus. Die GefaBsymptome bestehen in Erweiterung der Ar- 
terien, der Capillaren und der Venen, also in einer eigentlichen Hyperamie 
resp. vermehrter Blutdurchstromung des Kropfes. Jedoch ist, namentlich bei der 
Struma nodosa, die vermehrte Blutfiillung des Parenchyms, die sich als Ex- 
pansivpulsation auBern kann, viel schwerer festzustellen. Da nun auch bei 
Strumen ohne Hyperthyreoidismus groBe Arterien sehr haufig sind und auch 
Gerausche darbieten, so ist fur Hyperthyreoidismus eigentlich nur die Capil- 
larerweiterung charakteristisch. [Es ist also objektiv bei Kropf keines- 
wegs leicht, die Veranderung, die als Basedowifikation bezeichnet wird, festzu- 
stellen. Charakteristisch ist es, wenn Gerausche nicht nur iiber den groBen Ar- 
terien, sondern iiberhaupt iiber der Struma oder aber Strumateilen zu horen 
sind. Es ist meist ein systolisches oder auch systolisch verstarktes Blasen. Dazu 
kommt noch eine besondere, als kompakt zu bezeichnende Konsistenz des Kropt- 
gewebes. : 

Aus den Blutveranderungen bei der Basedowschen Krankheit geht auch 
das Charakteristische fiir die Hyperthyreose hervor. Eine Verminderung der 
Zahl der neutrophilen Leukocyten, eine Vermehrung der Lymphocyten bei einer 
verlangsamten Gerinnung sind fiir Hyperthyreose charakteristisch. Es ist aus 
dem oben Gesagten ohneweiters ersichtlich, da bei Hyperthyreoidismus die 
Veranderungen geringer sein miissen als bei Basedow und daB sie besonders zu 
gewissen Zeiten, d. h. periodisch, starker auftreten. Dies mu8 namentlich bei 
Bestimmung der Gerinnung beriicksichtigt werden. Angesichts der Blutverande- 
rung bei Hypothyreose und dem nur periodisch starkeren Auftreten der Hyper- 
thyreoidismussymptome ist die funktionelle Priitung nach Kocher (Blutverande- 
rung nach Verabfolgung von Schilddriisenpraparaten) von wesentlicher diagno- 
stischer Bedeutung. 

Kropfherz. 


Da der Symptomenkomplex des Kropfherzens nur zum Teil zu den funk- 
tionellen Storungen gehért, ist es besser, denselben in einem eigenen Kapitel 
zu besprechen. Kraus hat diesen Namen 1899 zuerst eingefithrt. Vorher und 
seither haben sich eine Reihe von Autoren damit beschaitigt (Rose, Kocher, 
Minnich®, Blauel**, Bauer**, Aschner, Bircher*, v. Cyon, Scholz, Volckammer*®, 
Stroebel®", Marine, v. Miiller, v. Krehl, Falta, Eppinger). 

1. Das eigentliche Kropfherz, das pneumische oder dyspnoische, gehort zu 
den mechanisch bedingten Symptomen des Kropfes (s. nachstes Kapitel). 

2. Das Stauungskropfherz (Kraus, Rose). Dieses beruht primar auf dem 
Drucke der Struma auf die GefaBe und ware als solches den mechanisch be- 
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dingten Symptomen des Kropfes zuzurechnen. Sekundar kénnen aber durch 
die venése Stauung im Kropf Symptome von Funktionsstérung der Schilddriise 
hinzukommen. Daher muf8 das Stauungskropfherz hier auch einer Besprechung 
unterworfen werden. 

Die Wirkung der venésen Stauung auf die Schilddriise ist von Blum, Liithi 
und namentlich Verebely experimentell festgestellt worden. Schon anatomisch 
ist eine bestimmte Veranderung, die derjenigen bei Basedow ahnlich ist, vor- 
handen (s. pathologische Anatomie). Die dabei gefundene Vermehrung der 
Lymphsekretion aus der Schilddriise kénnte eine Erklarung fiir das Auftreten 
von Symptomen von Hyperthyreoidismus geben. Jedoch sind solche nur, was 
die Beeinflussung des Stoffwechsels anbetrifft, konstant gefunden worden. Blum 
fand auch Tachykardie. 

Das klinische Bild des Stawungskropfherzens besteht vor allem in Tachy- 
kardie, die aber selten die Pulsfrequenz erreicht wie bei Basedow. Dabei ist 
Dyspnoe ohne Tracheostenose, zuerst nur bei Anstrengung, kardiale Dyspnoe, 
vorhanden. Bei langerer Dauer vergréfert sich das Herz nach links, der Puls 
wird unregelmaBig, arhythmisch, oft dikrot, der Blutdruck wird labil, es treten 
Cyanose und Stauungssymptome auf, wozu auch Schwellung der Lider und 
Protrusio bulbi gehért. Daneben ist nun fast immer Tremor, Hitze, SchweiB, 
aber meist nur in leichtem Grade vorhanden. Dabei kommen auch Augen- 
symptome, Glanzauge, Lidsymptome vor, die von den eben genannten Augen- 
symptomen durch Stauung zu trennen sind, auch Durchfalle und Abmagerung. 
Es ist sicher, daB die letzteren Symptome solche von Hyperthyreoidismus sind 
und daB wir es hier schon mit der Kombination von Stauungskropfherz mit 
Hyperthyreoidismus zu tun haben. Es ist jedoch sicher, daB es Falle gibt, bei 
denen diese Symptome des Hyperthyreoidismus vollstandig und dauernd fehlen. 
Es ist also bei dem Stauungskropfherz nicht die notwendige Folge, daB durch 
die Stauung im Kropfe Hyperthyreoidismus hervorgerufen wird, sondern es 
fragt sich, ob wir bei den mit Hyperthyreoidismus kombinierten Fallen von 
Stauungskropfherz nicht stets die Erklarung fiir die Komplikation auf die 
Jodbehandlung der Struma zuriickzufiihren haben. 

3. Das hyperthyreotische Kropfherz (Kocher, Kraus). Es gibt Strumakranke, 
bei denen langere Zeit nur geringe Symptome von Basedow bestehen, die sich 
leicht als hyperthyreotische charakterisieren lassen, die den eben genannten, das 
Stauungskropfherz komplizierenden analog sind, namlich Tremor, Hitze, Kon- 
gestionen, SchweiB, Lidsymptome, Durchfalle, Abmagerung, vermehrter Dermo- 
autographismus, gestérter Schlaf, bei denen aber oft wahrend langer Zeit 
Herzsymptome im Vordergrund stehen. Namlich: habituelle Tachykardie, die oft 
hohe Grade erreicht, im Gegensatz zu derjenigen bei Stauungskroptherz, mit 
dem Gefiihl von Herzklopfen, Steigerung des Blutdrucks, Dikrotie des Pulses, 
Herzdilatation, die aber nicht immer zu konstatieren ist. Charakteristisch fur 
diese Symptome, wie fiir den Hyperthyreoidismus itberhaupt ist das periodische 
Auftreten und noch mehr die periodische Verschlimmerung. Es wirken hier zur 
Verschlimmerung dieselben Ursachen, wie bei den Exacerbationen der Basedow- 
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schen Krankheit, namlich kérperliche und geistige Uberanstrengung, Aut- 
regungen, Infektionen, Intoxikationen, Jod, Thyreoidin. Es ist dieses Kropfherz 
dem Hyperthyreoidismus oder Morbus Basedowii beizuordnen, wohl am besten 
unter der Bezeichnung Aquivalent, je nachdem die Erscheinungen mehr perio- 
disch oder konstant vorhanden sind, je nachdem die Symptome progressiv sind 
oder nicht. Was das Hervortreten der Herzerscheinungen und das relative 
Zuriicktreten der iibrigen Hyperthyreoidismuserscheinungen bedingt, ist nicht 
sicher. Bei dem hyperthyreotischen Kropfherzen finden wir eine Struma diffusa 
oder nodosa, haufiger das erstere. Die histologische Untersuchung der Struma 
gibt hier dieselben Bilder, wie wir sie bei Hyperthyreoidismus und Basedow 
beschrieben haben. Sehr wesentlich ist, daB hier auch die fur Hyperthyreo- 
idismus charakteristische Blutveranderung vorhanden ist. Die vascularen Er- 
scheinungen an der Struma sind hier meist nur periodisch, bei Exacerbationen 
deutlich vorhanden. Wichtig ist die fast vollstandige Wirkungslosigkeit der 
Herzmittel, wie bei Basedow, insofern nicht Stauung vorhanden ist. Das hyper- 
thyreotische Kropfherz gehért also in das vorige Kapitel zu dem Symptomen- 
komplex des Hyperthyreoidismus bei Kropf. Zur Diagnose des hyperthyreo- 
tischen Kroptherzens ist die Kochersche funktionelle Schilddriisendiagnose von 
wesentlicher Bedeutung, indem wir hier, wie bei Basedow, mit Jod und Thyreo- 
idin eine Verschlimmerung der Symptome, eine deutliche Verschlimmerung der 
Blutveranderung im Sinne des Basedowblutes bekommen. Charakteristisch ist 
es auch, wenn durch Jod oder Thyreoidin das hie und da vorher normale Blut 
basedowisch wird. 

4. Das hypothyreotische oder dysthyreotische Kropfherz. Nachdem wir 
den Begriff des hyperthyreotischen Kropftherzens genau gezeichnet und die 
Méglichkeit der Diagnose desselben besprochen haben, mu8 noch eine Gruppe 
von Kropfkranken besprochen werden, bei denen auch die Symptome des 
Herzens ganz im Vordergrund stehen, die sich aber mit keiner der bisher be- 
schriebenen Formen von Kroptherz identifizieren lassen. Kraus, Minnich und 
Bauer haben schon ein hypothyreotisches Kropfherz beschrieben, jedoch decken 
sich ihre Beschreibungen und namentlich ihre Auffassung der Natur dieses 
Symptomenkomplexes nicht ganz mit dem folgenden: 

Es handelt sich um Knotenstrumen, bei denen mit Sicherheit ein Druck 
auf die Trachea oder die GefaBe auszuschlieBen ist, bei denen auch keine vas- 
culdren Erscheinungen an der Struma vorhanden sind. Hier sind noch viel 
mehr, als bei den iibrigen Formen, die Symptome des Herzens im Vorder- 
grund. Die subjektiven Symptome sind Herzklopfen, Druck- und Beklemmungs- 
gefiihl, Angstgefiihl, unbestimmte Unruhe, Brust- resp. Herzschmerz. Diese 
Symptome treten zunadchst nur anfallsweise auf, zuerst selten, allmahlich 
haufiger, 6fters zu ganz bestimmten Zeiten und auch Stunden. Objektiv sind 
die Veranderungen des Pulses resp. der Herzcontractionen das erste Zeichen. 
Der Herzschlag wechselt in der Frequenz, dann im Rhythmus. Die Dimensionen 
des Herzens sind im Anfang normal, wechseln dann etwas, um nachher einer 
dauernden VergréBerung Platz zu machen, die gewaltige Grade erreichen 
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kann. Die VergréBerung betrifft das rechte und linke Herz, dabei brauchen keine 
Zeichen von Veranderung der Blutverteilung, keine Stauungen zu bestehen. Der 
Blutdruck bleibt lange normal, wechselt oft etwas, nimmt bei langerer Dauer 
meist ab. Der HerzspitzenstoB ist oft verstarkt. Auscultatorisch ist eine Spaltung 
der Téne sehr haufig, ebenso systolische Gerausche, selten diastolische Ge- 
rausche. Vasomotorische Erscheinungen kommen vor, meist nur anfallsweise. 
Es ist charakteristisch, daB keineswegs jede kérperliche Anstrengung die Er- 
scheinungen erzeugt oder verschlimmert. Sie kommen scheinbar ganz ohne 
Grund in der Ruhe, haufig beim Zubettegehen oder beim Erwachen. Haufig 
nach psychischen Aufregungen. Haufig nach dem Essen. Sehr wichtig erscheint 
uns eine gewisse Abhangigkeit von der Art der Ernahrung; reichliche oder 
reine EiweiBkost hat einen verschlimmernden oder auslésenden Einflu8. Haufig 
finden sich in diesen Fallen dyspeptische Zustande, chronische abnorme Gas- 
ansammlung im Magen mit hautigem, die Patienten sehr belastigendem Aut- 
stoBen ohne Geschmack. Solche Zustande stellen sich auch niichtern ein. Die 
Patienten finden durch diese gastrischen Krisen stets eine Verschlimmerung 
des Herzens, eine solche ist objektiv post hoc zu konstatieren. Wir haben also 
hier den Symptomenkomplex Roemholds**, der gastrokardialen Herzneurose. 
Auch hier sind, wenn keine Stauung vorhanden ist, Herzmittel sozusagen ohne 
Wirkung. Von Basedowsymptomen ist meist ein leichter Tremor vorhanden, 
haufig SchweiB, der aber mehr in Anfallen auftritt. Der Schlaf ist keineswegs 
immer gestért. Die Kranken sind gar nicht immer erregbar, unruhig oder hastig, 
im Gegenteil oft auffallig ruhig. Psychische Anstrengung oder Aufregung 
bringen auch keine Symptome von allgemeiner Nervositat hervor, sondern nur 
die Exacerbation der Herzsymptome. Die Kranken machen vielfach durch- 
aus nicht den Eindruck von Nervésen. Sehr wesentlich erscheint uns, daB hie 
und da deutliche Symptome von Hypothyreoidismus vorhanden sind. Das Blut- 
bild ist meist verandert, aber nicht immer in typischer Weise. Auch die 
Beeinflussung des Blutbildes durch Jod und Thyreoidin findet nicht immer im 
gleichen Sinne statt. Wesentlich ist auch, daB Jod und Schilddriisenpraparate 
nicht immer, allerdings bei langerem Gebrauch doch, schadlich wirken. 

Histologisch findet man in den exzidierten, meist in Degeneration be- 
griffenen Kolloidstrumen nicht das typische Bild von Basedow oder Hyper- 
thyreoidismus, sondern eine starke Vascularisation degenerierter Partien, die 
aber Zeichen vermehrter Resorption aufweisen. Chemische Untersuchungen 
haben eine bedeutende Inkongruenz des EiweiB- und Jodgehaltes ergeben. 

Die Erscheinungen sind langsam progressiv, kénnen aber sehr schwere 
Grade erreichen, so daB der Puls absolut unzahlbar wird, fast anhaltende 
Herzdyspnoé vorhanden ist, leichte, aber deutliche Cyanose und Fiweif im 
Urin auftritt. Bei der ersten Untersuchung erschrickt der Arzt, so daB er oft 
den Patienten erschreckt. Es konnen jedoch diese Zustande sehr lange bestehen 
bleiben, ohne daB Stauung und schlimmere Zeichen von Herzinsuffizienz aut- 
treten. Erst wenn letzteres der Fall ist, lABt sich mit Herzmitteln etwas erreichen, 
gewohnlich tritt aber trotzdem eine Verschlimmerung ein und wird die Prognose 
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schlecht. Den Beweis fiir die strumigene Natur des Leidens erbringt nur die 
Therapie. Die Entfernung der Struma resp. der Kropfknoten bringt das 
Leiden in einer ganz erstaunlich kurzen Zeit nicht nur zum Stillstand, sondern 
zur volligen Ausheilung. Hier hat man den bestimmten Eindruck, als ob mit 
der Entfernung des erkrankten Schilddriisenanteils die Quelle des Toxins ent- 
fernt sei. 

Fs ist hierin ein wesentlicher Unterschied gegentiber der Operation bei 
hyperthyreotischem Kroptherz gegeben. Auch dort haben wir den giinstigen, 
heilenden EinfluB der partiellen Strumektomie, aber derselbe gestaltet sich 
mehr analog wie bei Basedow. Es besteht hier einmal das Kochersche Gesetz 
von der Proportionalitat des Erfolges mit dem Grade der Reduktion funktions- 
fahiger Schilddriisen resp. Kropigewebes und zweitens ist die Heilung beim 
hyperthyreotischen Kroptherzen, nach der Kropfoperation, wie bei Basedow 
keine so prompte, gema8 der Erkrankung der ganzen Driise. Es ist wahr- 
scheinlich, daB die Formen von Kroptherz, die Kraus, Ortner, Minnich, v. Cyon 
beschrieben haben und die sich mit der mechanischen und der hyperthyreo- 
tischen Form von Kropfherz nicht identifizieren lassen, zum Teile wenigstens, 
hierher gehéren. Es sei aber hervorgehoben, dab es nicht richtig ist, von einer 
thyreopriven Stérung zu sprechen. 


In neuerer Zeit macht sich die Meinung geltend, daB die uns unbekannte 
Kropfnoxe eine direkte schadigende Wirkung aut den Herzmuskel habe. Diese 
Ansicht stiitzt sich einesteils auf die experimentellen Befunde Birchers, der bei 
Ratten parallel mit der experimentellen Kropfentwicklung durch Kropfwasser 
eine HerzvergréBerung und Herzhypertrophie mit truber Schwellung und 
fettiger Degeneration sowie Leukocyteninfiltration der Herzmuskulatur in Herd- 
form fand. Zweitens auf die Befunde bei der Schizotrypanose von Chagas, bei 
der sich die Trypanosomen nicht nur in der Schilddriise, wo sie eine Thyreoiditis 
hervorrufen, sondern auch im Herzmuskel, wo sie eine interstitielle Entziindung 
und Degeneration bewirken, finden. Was die letzteren Befunde anbelangt, so 
konnen wir dem Trypanosoma Cruzi eine specifische Bedeutung fiir die Atio- 
logie des Kropfes itberhaupt nicht zusprechen (s. im Kapitel ,,Atiologie“). 
Zweitens ist eine besondere Beziehung und Abhangigkeit zwischen der Trypa- 
nosomiasis thyreoideae und cordis nicht nachgewiesen. Beide haben keine 
andere Bedeutung, als die Trypanosomenherde in den Muskeln, Nebennieren, 
Hoden, Centralnervensystem etc. auch haben. 


Was die Bircherschen Befunde anbelangt, so sind dieselben zweifelsohne 
von groBem Interesse; sie wurden beim Hunde auch von Marine bestatigt, zwar . 
nur, was die Herzhypertrophie anbelangt. Myokarditische Herde fand Marine 
nicht. Beim Menschen hingegen lassen sich Herzveranderungen, Hypertrophie 
und Dilatation etc. sozusagen niemals bei beginnenden Strumen nachweisen, 
wenn keine funktionelle Stérung der Schilddriise vorhanden ist. Es wird in 
dieser Beziehung die Behandlung der Kroépfe und deren Folgen fiir das Herz 
viel zu wenig beachtet. Auch die Bircherschen experimentellen Befunde sind 
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zum Teile so zu deuten (Herzerscheinungen nach Thyreoidinfiitterung und 
nach Schilddriisenoperationen, neben Kropfwassertrankung bei Hunden). Was 
die Rattenstrumen anbelangt, so haben wir uns im Kapitel ,,Atiologie“ 
tiber deren Beurteilung ausgesprochen. In gleicher Weise wie die Struma sind 
auch die myokarditischen Veranderungen nicht ganz einwandfrei, indem die 
Ratte ein auBerordentlich empfindliches Tier gegen Infektionen und Intoxikation 
jeder Art ist. Ferner fehlt eben auch fiir die Herzveranderungen, wie fiir die 
Strumabildung der positive Ausfall eines jeden einwandfreien Experimentes. 
Es handelt sich nur um vereinzelte positive Befunde. 

Marine, der keine myokarditischen Befunde hatte, glaubt seine experimentell 
mit der Strumabildung und auch bei spontan kropfigen Tieren gefundenen 
HerzvergréBerungen auf eine Mehrarbeit des Herzens, infolge der stark ver- 
mehrten Vascularisation, der, schon normal so gut vascularisierten, Schilddriise 
zuriickitihren zu kénnen. Das wirde aber etwas ganz anderes bedeuten und 
wurde sich den, auf physikalischen Ursachen beruhenden, Formen des Kropf- 
herzens sub 1 und 2 anschlieBen. Beim Menschen ist zunachst etwas ahnliches 
nicht festgestellt. Wenn es auch vorkame, so miiBte man eine kompensatorische 
Regulierung ohneweiters annehmen, zu Stérungen wiirde es nur unter ge- 
wissen pathologischen Bedingungen kommen. Ob die von Bauer beschriebene 
Form des torpiden Kropfherzens hierher gehért, laBt sich nicht sicher sagen. 
Wir haben diese Form nicht beobachtet ohne Funktionsstérung der Schild- 
driise. Wir glauben, daB wir zur Stunde nicht das Recht haben, von einer 
thyreopathischen Herzhypertrophie bei Kropf zu sprechen. 


Allgemeine Bemerkungen iitber das Kroptherz. 


Wenn wir auch 4 besondere Formen von Kropfherz namentlich patho- 
genetisch ziemlich gut voneinander abgrenzen kénnen, so ergeben sich praktisch 
doch noch eine Reihe sehr wichtiger Punkte, die hier hervorgehoben werden 
mussen : 

1. Die Kombination der verschiedenen Formen. Das 
mechanische Kropfherz, sowohl das dyspnoische als das Stauungskroptherz, 
kénnen sich nicht nur miteinander, sondern auch mit dem hyperthyreotischen 
und dysthyreotischen kombinieren. Dadurch wird nicht nur ein komplizierter 
Symptomenkomplex geschaffen, sondern es kommt oft zu einem Circulus vitiosus 
zwischen den mechanischen und den funktionellen Einfliissen. 

2. Es ist auch beim Kropfherz und dessen Beurteilung die Therapie, 
diezur Behandlung des Kropfes angewandt wurde, in jedem Falle in 
Erfahrung zu bringen. Es ist oben ausgefiihrt worden, daB die Jod- 
therapie einer, wenn nicht der wichtigste Faktor fir die 
Entstehung von Hyperthyreoidismussymptomen bei 
Strumakranken darstellt. Auch fiir qualitative Stérungen in der 
Funktion des Kropfgewebes kommt der Jodgehalt und daher die Jodbehand- 
lung der Struma in Betracht. Es fragt sich in jedem Falle von Kropt 
herz, ob nicht die vorhandenen Hyperthyreoidismus- 
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symptome einfach von der iibermaBigen Jodbehandlung 
der Struma, die trotz aller Mahnungen von den Arzten 
stets weiter betrieben wird, herrihren. Es ist dies namentlich 
bei dem mit funktionellen Symptomen kombinierten, dyspnoischen und Stau- 
ungskropfherzen der Fall. ; 

3. Ist bei jedem Falle von Kropfherz daran zu denken, daf neben den 
thyreogenen kardiovascularen Veranderungen solche or ganisc her Natur 
vorhanden sein koénnen. Es ist hier vor allem darauf aufmerksam zu machen, 
daB wir ja leider noch viel zu haufig Falle von Basedow sehen, mit sekundaren, 
organischen Veranderungen, wobei die Hauptrolle die Myodegeneratio 
cordis spielt. Dasselbe kann bei einem lange bestehenden Kropfherzen ein- 
treten. Es ist eben oft nicht méglich, mit unseren Hilfsmitteln zu entscheiden, 
ob neben der Hyperthyreose eine Myose vorhanden ist. 

In zweiter Linie kommt die Sklerose in Betracht. Es ist vor allem auch 
darauf aufmerksam zu machen, daB ganz bestimmte Beziehungen 
der Funktion der Schilddriise und der Entstehung der 
Arteriosklerose bestehen. Wir weisen einerseits darauf hin, daB 
die Sklerose der SchilddriisengefaBe in Kropfgegenden nicht nur friher, 
sondern auch in weit héherem Grade gefunden wird (/senschmid, Sanderson), 
anderseits auf die Beziehungen, die auf dem Wege der Nebennieren durch die 
Thyreoidea auf das GefaBsystem ausgeiibt werden. Herz*™* glaubt auch, daB 
Arteriosklerose der AbdominalgefaBe eine Insuffizienz des Pankreas bedingt, 
deren Riickwirkung auf die Schilddriise wiederum von Bedeutung ist. Endlich 
ist auf die so beliebte und verbreitete Jodbehandlung der Arteriosklerose hinzu- 
weisen. 

4. Im Anschlu8 an das eben Gesagte ist es auch beim Kropfherz wichtig, 
auf das Verhalten der anderen Driisen mit innerer Se- 
kretion zu achten. Was die besonderen Symptome des Kropfherzens an- 
belangt, so kommt hier hauptsachlich in Betracht das Verhalten der Neben- 
nieren und Parathyreoidea. Eine funktionelle Priifung des vege- 
tativen Nervensystems ist deshalb neben der Funktionspriifung der Schilddriise 
auch in den Fallen von Kropfherz angezeigt. In besonderer Beziehung zum 
Kroptherzen kann die Hy pophyse wegen ihrer Beziehungen zur Fettsucht 
stehen. Endlich kommt gerade beim Kropftherzen und seinen hyperthyreotischen 
und thyreotoxischen Symptomen der Einflu8 der Genitaldriisen ganz 
besonders in Betracht. Schon Atiologisch sind die Pubertat, die Graviditat, Lac- 
tationsperiode und das Klimakterium und iiberhaupt geschlechtliche Einfliisse 
fir die kardiovascularen Neurosen langst bekannt. Unsere Kenntnisse iiber 
die Beziehungen der Geschlechtsdriisen und der Thyreoidea lassen auch ohne- 
weiters den Zusammenhang von hyperthyreotischen und hypertoxischen Sym- 
ptomen bei Struma mit Finfliissen von seiten der Genitalsphare erklaren. Es ist 
also hierauf ganz besonders zu achten, wenn bei einem Kropfkranken resp. einem 
Kropftrager funktionelle Stérungen auftreten. Uber die Beziehungen der 
Thymus zum Herzen sind wir noch keineswegs aufgeklart. Daf ein physi- 
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kalischer Einflu8 bei ThymusvergréBerung aufs Herz, wie bei Schilddriisen- 
vergréBerung, eintreten kann, unterliegt keinem Zweifel. Die experimentellen 
Befunde, die fiir eine chemische Beeinflussung des Herzens durch das Sekret der 
Thymus sprechen, haben sich nicht bestatigt. Die Aufstellung eines Schemas 
tur die funktionellen Stérungen der Thymus, denjenigen der Thyreoideen nach- 
gebildet, hat keinen Wert (s. noch Thymus bei Basedow). 


5. Dart hier (s. das Kapitel ,,Mechanische bedingte Symptome des 
Kropfes“) nicht unerwahnt bleiben, daB durch eine Struma auch auf mecha- 
nischem Wege die Herznerven gestért werden kénnen. Man hat diese 
Seite der Kropfpathologie ganz in den Hintergrund gesetzt, seit der Erkenntnis 
der Wirkung des Schilddriisensekrets auf die Herzregulatoren. Diese mecha- 
nischen Einfliisse auf Herznerven sind sicherlich bei den mechanischen Kropf- 
herzen dfters dabei. Nahegelegt werden sie hie und da, durch das sozusagen 
unmittelbare Verschwinden der Erscheinungen nach Strumektomien. 


In neuerer Zeit hat Andrassy* eine Lanze gebrochen fiir die mechanische 
Entstehung der Tachykardie bei Krépfien. Er stiitzt seine Annahme wesentlich 
auf das haufige Vorkommen von Tachykardie bei intrathoracischen Strumen 
und auf die prompte Wirkung der operativen Entfernung dieser Krépfe. Bei 
der Besprechung der mechanisch bedingten Symptome des Kropfes, unten, ist 
die Beeinflussung der umgebenden Nerven durch die Struma besprochen. Es 
hat etwas Verfihrerisches, durch den Druck, namentlich in der oberen Thorax- 
apertur eingekeilter Kropfknoten auf die Ganglien des Sympathicus und die 
Herzaste des Vagus, die so haufigen Herzerscheinungen beim Kropf zu erklaren. 
Es 1aBt sich aber dieser Druck leider nicht nachweisen, sondern nur vermuten 
und auch experimentell sind bisher keine Anhaltspunkte dafiir gegeben worden. 


Zusammenfassend geht aus den Bemerkungen tiber Kropfherz her- 
vor, daB wir es in der Mehrzahl der FAalle mit einer Kombination 
von verschiedenen Ursachen zu tun haben, die teils auSerhalb der 
Struma gelegen sind, teils durch dieselbe bedingt oder vermittelt werden. Es 
kann in der Mehrzahl der Falle, in Anlehnung an die beschriebenen 4 Typen 
von Kropfherz, die genaue Diagnose gemacht werden. Zweifelsohne kénnen 
so eine sehr groBe Anzahl von sog. Herzneurosen als thyreogen 
erkannt und der richtigen Therapie zugefiihrt werden. Ein wichtiger Anhalts- 
punkt fiir die Diagnose einer thyreogenen Herzneurose ist in der Nutz- 
losigkeit der gewéhnlichen Herzmittel gegeben. Digitalis wirkt sogar in der 
Mehrzahl der Falle schlecht, da die Erhéhung des Blutdrucks einen Circulus 
vitiosus bei den Kropfherzpatienten auslésen kann. In zweiter Linie ist durch 
die Organotherapie unter Kontrolle des Blutes (Kochersche funktionelle 
Priifung) die Diagnose auf thyreogene Natur des Leidens fast ausnahmslos zu 
stellen. Der sicherste Beweis fiir die Natur der Affektion ist aber der Erfolg der 
Operation (s. Therapie des Kropfes). Uber die Schwierigkeiten der Kropt- 
diagnose iiberhaupt, die schuld sind, daB gewisse Falle gar nicht diagnostiziert 
und deshalb als Neurose bezeichnet werden, siehe im Kapitel ,, Kropfdiagnose“. 
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VII. Die Lage des Kropfes und seine Beziehung zu der Umgebung. 


Einer der Hauptanhaltspunkte fiir die Diagnose eines Kropfes ist die 
Lage der Geschwulst an der Stelle der Schilddriise. Wie in dem Kapitel tiber 
pathologische Anatomie ausgefiihrt, haben wir zu unterscheiden zwischen 
Struma diffusa und Struma nodosa. 

1. Die Struma diffusa, welche die Form der normalen Driise im 
groBen und ganzen beibehalt, besteht fast immer in einer VergréBerung aller 

Teile der Schilddriise (Fig. 130 

Fig. 130. und 131). Allerdings ist sehr 

haufig ein Lappen gr6éfer 

als der andere. Sehr wichtig 

ist es, daB in der Mehrzahl 

der Falle der linke  ver- 

gréBerte Lappen tiefer liegt 
als der rechte. 

Nehmen die  Lappen 
gréBere Dimensionen an, so 
entwickeln sie sich nament- 
lich nach oben und _ unten, 
weniger nach der Seite, aber 
stark nach hinten. Nach oben 
wachsen sie auf der seit- 
lichen Larynx- und Pharynx- 
wand empor, unter den Mus- 
culi sternohyoidei, sterno- 
thyreoidei und omohyoidei 
durch. Namentlich die Mus- 
culi sternothyreoidei werden 
dabei stark abgehoben und 
verdiinnt, der Musculus 
sternocleidomastoideus wird 
nach aufBen und  vorne 
emporgehoben. Diagnostisch 
wichtig ist die Verschiebung-der groBen HalsgefaBe nach 
auBen, so daB die Carotis auBerhalb des Sternocleidomastoideus oft subcutan 
fihlbar wird. Die GefaBscheide wird von der tiefen Halsfascie gebildet, welche 
als auBere Kropfkapsel (Perithyreum Kocher) die Schilddriise resp. Struma 
einhullt; sie wird deshalb im Sinne der StrumavergréBerung abgelioben und 
nach auBen verschoben. Wichtig ist, daB bei Struma maligna, wo die auBere 
Kropfkapsel und mit ihr die GefaBscheide mit dem Tumorgewebe verwachst, 
die GefaBe infolgedessen hinten fixiert bleiben und die Struma weiterwachst, 
so daB die Carotis bei Struma maligna nicht entsprechend dem Wachstum 
der Struma nach auBen verschoben wird. 
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Nach unten wachst die Struma diffusa in die Thoraxapertur hinein. 
Neben und vor der Trachea, hinter den Ans&tzen der Sternohyoidei, Sterno- 
thyreoidei und Sternocleidomastoidei am Manubrium sterni und der Clavicula. 
Haufiger wachst sie v or, seltener hinter den groBen GefaBen bis zur Ano- 
nyma und dem Arcus Aortae hinunter. 

Nach hinten wachst die Struma diffusa um die seitliche Trachea- und 
namentlich Larynxwand herum. Die exzidierten Lappen zeigen vielfach einen 
schénen AusguB der Trachea, der */,—*/, des Umfanges zeigt. Diese hinteren 
Partien der Struma diffusa 
entziehen sich der Palpation, 
namentlich bei muskuldsen 
Individuen, vollstandig (s. 
auch bei Basedowstruma). 

Dieses Wachstum der 
Struma diffusa nach hinten 
um die Trachea herum ist 
viel haufiger, als angenom- 
men wird; auch bei Struma 
nodosa kommt es vor, jedoch 
nicht so haufig. Die Ent- 
wicklung nach hinten ist 
durch zwei Momente begiin- 
stigt. Einmal ist schon bei 
normaler Driise ein, durch 
eine deutliche Furche, vom 
Seitenlappen etwas  abge- 
grenztes Lappchen nach 
hinten und medial gelegen, 
zweitens bietet der Isthmus 
thyreoideae, der mit der Tra- 
chea durch seine Hiille, die 
tiefe Halsfascie, locker ver- 
bunden ist und breit in den 
anderseitigen  Seitenlappen 
iibergeht, also quasi einen fixen Verbindungspfeiler bildet, einen, wenn auch 
umschriebenen, Widerstand fir das Wachstum der Driise vorne 
herum. 

Dieser Isthmus thyreoideae verhalt sich bei der Struma diffusa verschieden. 
Er kann ziemlich unverandert bleiben oder nur wenig in seiner Hohe und Dicke 
zunehmen. In diesem Falle beriihren sich vor dem Isthmus die beiden ver- 
groBerten Seitenlappen nahezu, man fiihlt eine deutliche, tiefle Furche zwischen 
den Lappen. In der Mehrzahl der Falle ist der Isthmus selbst vergroBert; es ist 
dies meist dann der Fall, wenn ein Processus pyramidalis vorhanden ist. Die 


VergroBerung findet in der Hoéhen- und namentlich in der Dickendimension 
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statt. Man fiithlt dann den Isthmus als vorragendes Mittelstiick, das nach den 
beiden Seitenlappen zu in mehr oder weniger breiter Verbindung steht, so daB 
eine mehr oder weniger deutliche Furche fiihlbar ist. 

Der Processus pyramidalis geht entweder von diesem Mittelstiick aus, ist 
aber mehr nach der einen oder der anderen Seite zu gelegen, oder er geht vom 
medialen Teile eines Seitenlappens aus. Die VergroBerung des Processus pyra- 
midalis ist bei der Struma diffusa ein sehr haufiges Vorkommnis; sie ist gleich- 
maBig, oft ziemlich bedeutend, von Bleistift- bis Daumendicke, 2—7 cm 
Lange, oft bis zum Zungen- 
bein zu verfolgen. Die Struma 
diffusa hat also, wie die nor- 
male Drtse, eine Hufeisen- 
oder Schmetterlingsform. Bei 
starkerer Entwicklung und 
nicht zu kraftigen Muskeln 
ist die Struma diffusa in ihrer 
Form von auBen sichtbar. Ein 
groBer Irrtum ware es aber, 
zu glauben, daB dies immer 
der Fall ist. Bei kraftigen 
Muskeln und kurzem Halse 
ist vielfach von den Konturen 
der Struma von aufen gar 
nichts zu sehen und nur das 
vorhanden, was der Laie 
, Blahhals“ nennt. Wenn diese 
Patienten namlich pressen 
oder husten, so wird der Hals 
infolge des Empor- und Vor- 
drangens der Struma ganz 
bedeutend verdickt, geblaht. 

2. Die Struma nodosa 
nimmt, im Gegensatz zur 
Struma diffusa, eine ver- 
schiedene Lage ein, indem sich einzelne Knoten besonders stark entwickeln. 
Die Knoten verdrangen in ausgedehnterer und umschriebenerer Weise die 
Weichteile der Umgebung, u. zw. diejenigen am starksten, die den geringsten 
Widerstand bieten. Am haufigsten ist die Entwicklung nach vorne 
median (Fig. 132), da die medianen Muskeln weniger stark sind und 
auseinanderweichen kénnen. Zweitens kann durch Auseinanderdrangen des 
Omohyoideus und Sternocleidomastoideus ein Wachsen der Strumaknoten nach 
oben, auBen und vorne sich entwickeln. Es sind dies meist Knoten im Oberhorn 
der Schilddriise (Fig. 133). Diese medianen und seitlichen Knoten kénnen nach 
der Oberflache zu, unter Verdiinnung der Fascien infolge der Elastizitat der 
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Haut, beliebig weiter wachsen, ohne wesentliche Symptome zu machen. Sie 
kénnen gewaltige subcutane Tumoren bilden und auch infolge der Schwere 
uber Clavicula und Sternum als Struma pendula (Fig. 134) herunter- 
wachsen. Das Wachstum der Strumaknoten nach auBen kann, unter Abheben 
und Verdiinnen des Musculus sternocleidomastoideus, auch zu oberflachlichen 
Tumoren fiihren, jedoch wegen der Starke der Muskulatur seltener und lang- 
samer. Ein Herauswachsen zwischen M. sternocleidomastoideus und M. trape- 
zius ist selten, nur unter bestimmten Umstanden, wenn Widerstande fiir das 
Wachstum in den iibrigen 
Richtungen gegeben sind. Hie 
und da findet man falsche 
Nebenkrépfe, d. h. mit der 
eigentlichen Struma nur durch 
_ diinne Briicken und Strange 
zusammenhangende Knoten, 
an dieser Stelle vorragend. 

Direkt nach hinten 
liegt die Schilddriise den Mm. 
longus colli et capitis und den 
Querfortsatzen der Halswirbel 
auf; hier ist eine Verschiebung 
nicht mdglich. 

Nach hinten auBen 
verschiebt die wachsende 
Struma die groBen HalsgefaBe 
und Nerven, deren Scheide mit 
der auBeren fibrésen Kropf- 
kapsel in Verbindung steht, 
zwischen den Mm. scaleni und 
dem M. sternocleido direkt 
nach auBen und hinten, soda 
sie am Hinterrand des letzt- 
genannten Muskels, oft ganz 
subcutan, fiihlbar werden. 

Nach der medialen Seite verschiebt die wachsende Struma vor allem 
die Trachea und den Larynx. Dieser Druck auf die Trachea ist die 
praktisch wichtigste Erscheinung der Struma. Die Wirkung der Struma auf die 
Trachea ist eine sehr verschiedene. Es kommt vor allem in Betracht, ob die 
Trachea ausweichen kann oder nicht und die Unmdglichkeit der Verschiebung 
der Trachea ist fast ausschlieBlich durch die Struma selbst, d. h. durch die 
Struma des anderseitigen Schilddriisenlappens gegeben. Handelt es sich um 
einseitige Struma, so ist eine sehr groBe Verschiebung der 
Trachea méglich. DaB dieselbe wesentlich von dem Verhalten der anderseitigen 
Schilddriise abhangig ist, beweist erstens der Umstand, daB die Verschiebung 
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am starksten ist, wenn z. B. einseitig die Struma entfernt ist und auf der andern 
Seite eine groBe Struma wachst; zweitens daB sie hochgradig ist bei einseitig 
normaler Schilddriise, niemals aber so stark bei beiderseitiger Struma. Das 
Ausweichen der Trachea durch den Druck der Struma geschieht auf zwei 
Arten; es ist abhangig von der anatomischen Fixation der Trachea: 

1. Die seitliche Verschiebung findet in toto so weit statt, als die Fixation 
der Bronchien unten und des Zungenbeines oben gestatten. Das Zungenbein 
selbst und noch mehr der Larynx sind einer bedeutenden seitlichen Verschiebung 
fahig. Es gibt Falle, bei denen 
der Larynx direkt unter dem 
Kieferwinkel steht. Die seit- 
liche Verschiebung der Tei- 
lungsstelle der Trachea ist nur 
in beschrankterem MaBe még- 
lich, aber auf dem Réntgen- 
bild deutlich nachzuweisen. 
Daaber der Druck der Struma 
meist weniger oben und unten, 
sondern hauptsachlich im 
mittleren Teile, also auf die 
Trachea allein wirkt, so 
kommt es in der Mehrzahl 
der Falle zu einer bogen- 
férmigen Ausbiegung der 
Trachea, mit der Konvexitat 
von der Struma weg. Hierbei 
wird die der Struma an- 
liegende Wand der Trachea 
starker ausgebogen als die 
anderseitige. Es findet deshalb 
aul der Hohe der Ausbiegung 
eine Verengerung des Lumens 
der Trachea statt (s. Fig. 135 
u. Tafel XXVI—XXVIII). 

2. Neben der seitlichen Verschiebung und der Ausbiegung kommt noch eine 
Dislocatio ad peripheriam, d. h. eine Drehun g der Trachea durch den Druck 
des Kropfes, zu stande (s. Fig. 137). Hierbei dreht sich die Trachea und der 
Larynx um die vordere Wand als Achse, da diese durch das Ligamentum 
hyothyreoideum fixiert ist, wahrend die hintere Wand frei ist. Die Hinterwand 
von' Larynx und Trachea dreht sich also von der drickenden Struma 
weg. — Dazu kommt nun noch ein weiteres Moment, welches die vermehrte 
Verschiebung der Trachea mit dem hinteren Umfang und iiberhaupt das 
Wachstum der Struma nach hinten um die Trachea begiinstigt, es ist dies das 
Vorhandensein des Isthmus thyreoideae, welcher, da er in enger Beziehung zur 


Fig. 134. 


Normale Tracheajim Rontgenbild. 
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Bogenférmige Ausbiegung der Trachea nach rechts durch einen linksseitigen Kropf. Die dem Kropf anliegende 
Trachealwand ist stérker ausgebogen. 
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Trachea steht und breit in beide Driisenlappen ubergeht, dem Wachstum der 
Struma vorne herum und der Verschiebung der Trachea am vorderen Umfang 
einen, wenn auch umschriebenen, Widerstand bietet. 

Wichtiger als die Verschiebung der Trachea ist die Kom pression 
derselben, d.h. die Verengerung ihres Lumens (s. Fige! 36). 


Figs 135: Fic. 136 


Seitlich komprimierte Trachea, (Wachsausgu8 nach 
Normale Trachea. (Wachsausgu8 nach Oppikofer.) Oppikofer.) 


Es wurde schon erwahnt, daB die bogenférmige Ausbiegung der Trachea eine 
Verengerung ihres Lumens bedingt. Diese starkste Ausbiegung und damit ver- 
bundene Verengerung der Trachea macht sich an der Stelle des starksten 
Druckes der Struma bemerkbar; sie kann also weiter oben oder weiter unten 
gelegen sein. Somit ist auch die Moglichkeit gegeben, da in verschiedener 
Hohe gelegene Strumaknoten eine Ausbiegung und Verengerung der Trachea 
von zwei Seiten bedingen kénnen; wir bekommen dann eine S-férmige Verkriim- 
mung der Trachea mit Verengerung an zwei Stellen. 
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Anders verhalt sich die Verengerung des Tracheallumens 
bei beiderseitiger Struma. Entweder verhindert die anderseitige 
Struma das Ausweichen der Trachea, ohne selbst einen umschriebenen Druck 
auf ihre Wand auszuiiben, dann bedingt die diesseitige driickende Struma eine 
Ausbuchtung nur der ihr anliegenden Trachealwand (Tafel XXIX), es tritt 
friher und starker eine Verengerung des 
Tracheallumens ein, als wenn die Trachea in 
toto ausweichen oder sich ausbiegen kann. 
Selbstverstandlich sind bei beiderseitigen 
Strumen alle Ubergange der Biegung und 
Kompression der Trachea zu beobachten. 

Driicken nun aber die beiderseitigen 
Strumen resp. Strumaknoten in gleicher Héhe, 
so kommt es zu einer bogenférmigen Einbuch- 
tung beider gegeniiberliegenden Tracheal- 
wande und zu einer Sanduhrférmigen 
Verengerung der Trachea (Tafel XXX), 
wobei diese seitlich verschoben sein kann 
oder nicht. Diese Verengerung hat die starkste 
Stenose zur Folge. 

In hochgradigen Fallen einseitiger 
Struma kommt endlich, namentlich dann, 
wenn eine starke seitliche Verschiebung und 
Drehung der Trachea vorhanden ist, noch 
eine, noch nicht beschriebene, Wirkung auf 
die Trachea zu stande, die wir in einem 
Falle mit hochgradigster Stenose, der bei der 
Ankunft im Spital erstickt ist, konstatieren 
konnten, namlich eine Verschiebung der 
seitlichen Trachealwande, bei vor- 
handener- seitlicher Abplattung, gegen- 
einander, in sagittaler Richtung. 

Eine nach vorne unten wachsende 
Struma kann, wenn sie zum Teil retro- 
Sternal ist, die Trachea auch von vorne kom- 
Kompression und Drehung der Trachea primieren. Dieser Druc k rein von 

(WachsausguB nach Oppikofer.) vorne ist sehr selten, er kann durch 
Druck auf den medianen Knoten manifest gemacht werden. In der Mehrzahl 
der Falle handelt es sich aber bei dem Auttreten von Tracheostenoseerschei- 
nungen bei Druck auf einen medianen Knoten von vorne, um eine stark 
gedrehte Trachea, wobei dann der Druck doch auf die seitliche Tracheal- 
wand stattfindet. In solchen Fallen mu man bei der Untersuchung stets nach 
einem anderseitigen, nach hinten gelegenen und die Drehung der Trachea er- 
zeugenden Kropfknoten suchen. 


Fig. 137. 


Tafel XXIX- Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band ], 2. 
Zu: Kocher, Kropf. 


Hochgradige seitliche Verschiebung der Trachea zugleica jmit hochgradiger Kompression. 


erlag von Urban & Schwarzenberg in Berlin u. Wien. 


Tafel XXX. Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie, Band I, 2. 
Zu: Kocher, Kropf. 


Sanduhrférmige Verengerung der Trachea ohne Verschiebung durch Druck einer rechts- und linksseitigen Struma 
in gleicher Hohe. 


Asian 


Hochgradige Verengerung der Trachea von beiden Seiten mit geringer Verschiebung. 


Verlag von Urban & Schwarzenberg in Berlin u. Wien. 
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Nach der medialen Seite kann die wachsende Struma noch einen Ein- 
flu8 auf den Oesophagus ausiiben. Der Druck rein von der Seite kommt, 
da der Oesophagus einen von vorne nach hinten zusammengeklappten Schlauch 
darstellt, kaum je wesentlich in Betracht. Eine seitliche Verschiebung des Oeso- 
phagus findet bei hochgradiger Verschiebung der Trachea ebenfalls statt (da 
ja Pharynx und Larynx durch die Muskulatur eng verbunden sind), aber nie- 
mals so bedeutend. Praktisch wichtig sind nur die Kompressionen des 
Oesophagus und Pharynx von vorne und namentlich hinten. 
Hierzu braucht es aber immer besonderer Umstande, z. B. Verwachsungen. 
Durch Entziindung oder Blutung verwachsene, oft gar nicht groBe Knoten 
konnen relativ bedeutende Beschwerden beim Schlucken machen. 

Die Struma retropharyngeaet retrooesophagea, d. h. ein 
Druck eines Strumaknotens auf den Pharynx und Oesophagus von hinten kommt 
namentlich bei starker Drehung und Verschiebung des Larynx durch die Struma 
vor, z. B. auch, wenn schon einseitig strumektomiert worden ist. Die Struma 
retrooesophagea et retropharyngea 1aBt sich nicht nur mit Schlundsonde oder 
Oesophagoskop, sondern auch direkt palpatorisch und optisch vom Munde aus 
nachweisen. 

Die praktisch wichtigste Lokalisation der Struma ist die tiefe Lage 
im Jugulum oder im Thorax, die wichtigste Art des Wachstums der 
Struma also diejenige nach unten resp. unten innen. Es gibt gewisse 
begiinstigende Bedingungen fiir die Entwicklung der Struma in den Thorax 
hinein : 

1. Anatomische Bedingungen. In erster Linie ist es die Konfiguration des 
Halses, welche eine Disposition zur Struma profunda abgibt. Bei kurzem Halse 
liegt die Schilddriise schon an und fiir sich sehr tief; wir haben diesen Zustand 
als Thyreoptoseim Zbl. f. Chir. 1900, Nr. 27, beschrieben. Sobald sich ein 
Kropf in der tief, namentlich in der Thoraxapertur gelagerten Schilddriise, zu- 
mal in ihrem Unterhorn entwickelt, so hat er die Neigung, nach dem Thorax- 
innern zu wachsen, da er unter Einsinken des Jugulums infolge starkerer In- 
spiration durch den Luftdruck abwarts gedriickt wird, umsomehr, je mehr in 
der Hohe der Thoraxapertur durch den Kropf eine Verengerung der Trachea 
mit Behinderung des Luftdurchtrittes zu stande kommt. 

Zweitens begiinstigt eine starke Halsmuskulatur, welche einen gréSeren 
Widerstand bietet, das Einwartswachsen des Kropfes. 

Drittens kénnen groBe Strumaknoten in den Oberhérnern der Schilddriise, 
namentlich wenn sie mit der Umgebung verwachsen sind, das Abwartswachsen 
der Struma des Unterhorns begiinstigen. 

2. Physiologische Bedingungen. a) Bei der Inspiration tritt die Schild- 
driise abwarts und wird bei tiefer Inspiration sozusagen in den Thorax aspiriert. 
Es ist deshalb die Struma profunda oder intrathoracica haufig bei Leuten, die 
tief inspirieren miissen, Pfarrer, Sanger, Offiziere etc. 

b) Bei der Senkung des Kopfes nach vorne wird die Schilddriise resp. die 
Struma in den Thorax hineingedrangt. Es disponiert deshalb ein Beruf, der 
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den Kropitrager zur Arbeit mit gesenktem Kopfe zwingt, zum Wachstum seiner 
Struma in den Thorax hinein. 

3. AuBere Bedingungen. So wie das Tragen enger Kragen durch die er- 
zeugte Stauung das Wachstum der Struma begiinstigt, begiinstigt es auch das 
Finwartswachsen der Krépfe. Endlich kann eine Massage, wie sie an vielen 
Orten zur ,,Verteilung“ einer Struma beliebt wird, ein Einwartswachsen der- 
selben begiinstigen. 

Das Wachstum der Struma 
nach unten ist meist ein ein- 
seitiges, gemaB der haufigeren 
tieferen Lage des linken Schild- 
driisenlappens haufiger lin ks- 
seitig als rechtsseitig. Bei Thyreo- 
ptose kann eine beiderseitige 
Struma sich intrathorakal  ent- 
wickeln. Ohne Thyreoptose wach- 
sen seltener beide Strumen erheb- 
lich in den Thorax hinein. Wir 
unterscheiden also eine sich 
von» Anfang any antra; 
thoracisch entwickelnde 
Struma bei Thyreoptose 
und eine erst sekundar 
nach unten wachsende 
resp. sich verschiebende 
Struma. Bei der letzteren tritt 
die in die Thoraxapertur hinein- 
reichende Struma bei jeder tiefen 
Atmung nach unten und nach oben 
und bei jedem Schlucken aus der 

Apertur heraus: Struma pro- 

Struma extra- et a mit Einschniirung im funda. WAachst sie weiter nach 
unten, hinter die erste Rippe her- 

unter, so hat sie die engste Stelle der Apertur passiert und findet weiter unten 
wieder etwas mehr Raum, d.h. weniger Widerstand fiir ihr weiteres Wachstum. 
Diese Struma’kommt nur bei kraftigem Ausatmen und beim Schlucken, dann nur 
noch bei kraftigem Husten, heraus: Goitre plongean t, Tauchkropt. 

Wachst die Struma intrathoracisch weiter, so vermag auch starker Husten 
und Pressen sie nicht mehr durch die Thoraxapertur ganz heraui zu pressen : 
Struma intrathoracica fixa. 

Je nachdem nur eine tiefe Struma, also nur eine im Unterhorn vorhanden 
ist oder noch eine obere im Oberhorn, bildet sich eine Einschniirung an der 
Stelle der Thoraxapertur (s. Fig. 138) oder verschwindet die Struma ganz 
intrathoracisch: Struma intrathoracica occulta (s. Fig. 139 u. 140). 


Fig. 138. 
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Im Thorax wirkt die Struma 
wie am Halse durch Verschie- 
bung und Kompression der 
umgebenden Weichteile. Die 
einseitige Struma intrathora- 
cica verschiebt auch hier die 
Trachea und komprimiert sie 
in exquisiter Weise. Die Ver- 
schiebung und der Druck 
machen sich mehr von vorne 
und seitlich geltend als am 
Halse, wo sie haufiger rein 
seitlich stattfinden. Die Struma 
kann vor oder hinter den 
groBen Arterien ins Media- 
stinum wachsen. Viel haufiger 
liegt sie hinter den groBen 
GefaBen. Bei sehr voluminésen 
Strumen wird der Arcus aortae 
in toto nach unten verdrangt 
(Kocher, s. Réntgen). Die Ar- 
terien werden verdrangt, die 
Venen dagegen sehr frith kom- 
primiert. Die Kompression be- 
trifit nicht nur die Venae jugulares 
int. und subclaviae, sondern auch die 
Anonymae und sogar die Cava supe- 
rior. Rechtsseitige tiefe Strumen ma- 
chen sehr frith starke vendse Kom- 
pression, aber auch linksseitige be- 
dingen starke Kompression der Venen 
bis zur Cava superior.” Beiderseitige 
tiefe Strumen machen sich durch die 
friihzeitige starke Kompression der 
Venen geltend, wobei gegeniiber der 
einseitigen Struma intrathoracica die 
Kompression der Trachea Ofters et- 
was zuriicktritt. Ganz besonders ist 
dies der Fall fiir die Struma diffusa 
profunda duplex, wie sie bei Thyreo- 
ptose vorkommt. 

Dementsprechend muf noch er- 
wahnt werden, daB auch die Art 
(emestcwina intr dite. Ver- 
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Fig. 139. 


Normale Halsform bei Struma intrathoracica occulta. 


Fig. 140. 


Struma intrathoracica occulta. 
Praparat des Patienten Fig. 139, 1/, nat. GroBe. 
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drangung und Kompression der umgebenden Gebilde von 
Bedeutung ist. Die Struma diffusa, welche in allen Richtungen 
gleichmaBig wachst, ibt einen weniger starken Druck aus. Wir 
finden bei Struma diffusa im Vordergrund den Druck auf die GefaBe; bei der 
Struma nodosa, die einen umschriebeneren Druck aus- 
ibt, finden wir mehr im Vordergrund den Druck auf 
die Trachea. 

paseo Harte Knoten (Verkal- 
kung, Kautschukkolloid) uben 
einen starkeren lokalen Druck 
aus als weiche. 

Besondere Lokali- 
sationen der Kropige- 
schwulst lassen endlich ge- 
wisse Riickschliisse zu aut 
einen bestimmten Ausgangs- 
punkt in der Drise. 

Ein nach oben aufen 
am Vorderrand des Musculus 
sternocleido unter dem hori- 
zontalen Unterkieferast vor- 
tretender Knoten geht meist 
vom Oberhorn des dies- 
seitigen Drtisenlappens aus. 

Ein vom Isthmus aus- 
gehender Knoten, die echte 
Struma mediana, springt 
medianim Jugulumvor (s. Fig. 
132) oder wachst median nach 
unten in die Thoraxapertur 
hinein, wo sie einen Druck von 
vorne auf die Trachea austiben 
kann. Jedoch ist diese echte Struma mediana selten. Medial in den Seiten- 
lappen sich entwickelnde oder medial wachsende Knoten der Unterhérner haben 
die gleiche Lage und sind viel haufiger als die echte Struma mediana. 

Selten entwickelt sich ein Knoten im Processus pyramidalis: Struma p y r a- 
midalis. Er liegt auch median, aber héher vor Trachea, Ringknorpel und 
Larynx sehr oberflachlich (s. Fig. 141). 

Endlich sind noch die sog. Nebenkréptfe zu erwahnen, die ein- 
geteilt werden in echte und unechte. Bei den unechten Nebenkrépfen 
handelt es sich um einzelne Kropfknoten, welche durch besondere mechanische 
Finflusse vom tibrigen Driisen- oder Strumagewebe abgedrangt, mit diesem nur 
noch in strangférmiger Verbindung, also gestielt sind. Solche Knoten sind selten, 
sie haben keine besondere Bedeutung. Man beobachtet sie am haufigsten, wenn 


Struma pyramidalis. 
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das Zwischengewebe zwischen den Knoten atrophisch resp. bindegewebig ist, 
was z. B. bei Kretinenstrumen der Fall ist. Die haufigsten Stellen, wo solche ge- 
Stielte Kropfknoten vorkommen, sind die Interstitien zwischen Sternocleido und 
Omohyoideus oben vor, unten nach auBen vom Sternocleido. Echte Neben- 
kroOpfe sind solche, die von embryonalen Schilddriitsenresten 
ausgehen. Sie finden sich namentlich im Bereiche des Ductus thyreo- 
glossus und ganz besonders bei congenitalen Entwicklungs- 
stérungen und congenitaler Aplasie der Hauptschild- 
drisenanlage. Die echten Nebenkripfe bilden also Tumoren im Verlauf 
des Ductus thyreoglossus, hauptsachlich im Bereich des Ligamentum 
hyothyreoideum und an der Zungenbasis (Foramen caecum). 


VIII. Mechanisch bedingte Symptome des Kropfes. 


Allen Symptomen voran steht dasjenige, das durch den Druck der Struma 
auf die Trachea erzeugt wird: 

i}. Dies Divs pin'0:e; 

Die Verengerung des Lumens der Trachea bedingt vor allem eine er- 
schwerte Ein- und Ausatmung, welche sich bei starkerer Verengerung als Stridor 
horbar macht. Die Dyspnoe tritt im Anfang nur bei Anstrengung in Erscheinung 
und kommt deshalb oft lange nicht zum BewuBtsein des Kropfkranken. Bei An- 
strengung kommt ein vermehrtes Luftbediirfnis zu stande, es muB tiefer einge- 
atmet werden. Da aber die Luft durch die verengte Trachea nicht rasch in groBer 
Quantitat eindringen kann, so nimmt der negative Druck zu und der Luftdruck 
von auBen wirkt starker und vermehrt die Verengerung der Trachea. Die durch 
die Verengerung erschwerte Exspiration bedingt eine Stauung der Luft in den 
Lungen und ist die Ursache des bei Kropfkranken so sehr haufigen und hoch- 
gradigen Emphysems. Es gibt eine groBe Anzahl von Emphysematikern, die 
jahrelang fir das Emphysem behandelt werden, ohne daB die Ursache desselben, 
die Struma (besonders, wenn sie intrathoracisch ist), erkannt wird. 

Die erschwerte Ein- und Ausatmung wirkt auch zuriick auf die Herztatigkeit 
und Circulation. Zunachst tritt eine Stauung im kleinen Kreislauf ein, der venése 
Druck wird betrachtlich gesteigert, das rechte Herz wird erweitert, es kann Cya- 
nose eintreten. Dadurch wird die Arbeit des Herzens vermehrt, es kann zu Hyper- 
trophie, Erhéhung des Blutdrucks und Beschleunigung des Pulses kommen. 

Die erschwerte Atmung wirkt ihrerseits zuriick auf die Struma, indem sie 
Stauung in derselben bedingt. Hier sind die Experimente von Reich und Blauel 
zu erwahnen, welche beweisen, daB die Tracheostenose, nach Mansfeld infolge 
des O,-Mangels, zu einer Kolloidanschoppung in der Schilddriise fihrt, was 
fiir die Struma ein Wachstum bedeutet. 

Eine praktisch wichtige Folge der Tracheostenose ist die Disposition 
zuTrachealkatarrhen, die dadurch geschaffen ist, und namentlich die, 
durch die erschwerte In- und Exspiration bedingte, Verschlimmerung und 
Protraction katarrhalischer Zustande der J uftwege, wozu noch die, durch die 
Schwellung der Schleimhaut bedingte, Zunahme der Stenose kommt. 
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Bei hochgradiger seitlicher Abplattung der Trachea und noch mehr bei 
der oben beschriebenen gleichzeitigen sagittalen Verschiebung der einen 
Trachealwand gegeniiber der andern, kann es, bei entziindlicher Schwellung 
der Schleimhaut, zu plétzlichem vollstandigen VerschluB des Tracheallumens 
und Erstickung kommen. Dasselbe Ereignis, der sog. ,Kropftod“ 
kann eintreten, wenn bei der genannten hochgradigen Verengerung der 
Trachea der Kropftrager eine forcierte Kopfhaltung einnimmt, z. B. im 
Schlaf. Ferner durch plotzlich eintretende Stauung, z. B. bei angestrengter 
kérperlicher Arbeit. Ferner durch plétzliche Blutungen in die Strumaknoten, 
durch Stauung oder infolge GefaBwandveranderungen. 

Der Druck eines Knopies aui die Trachea. kann, bevor 
er subjektiv dem Patienten zum BewuBtsein kommt und bevor er sich durch 
Stridor geltend macht, klinisch festgestellt werden, namlich: durch 
manuellen Druck auf die Struma, wahrend dessen man den Patienten tief 
atmen lat, kann Dyspnoe und Stridor erzeugt werden. Dieses Kochersche 
Drucksymptom bei Struma ist fiir die Diagnose der Seite des starkeren 
Druckes, bei beiderseitiger Struma, von Wichtigkeit. Es ist aber zu bemerken, 
daB, wenn der, die Trachea komprimierende, Knoten gro ist, resp. in groBer 
Ausdehnung driickt, oft der Druck auf die, die Trachea nicht komprimierende, 
Seite der Struma starkere Dyspnoe macht, weil er hier umschrieben wirkt, 
wahrend er sich durch den groBen Knoten mehr verteilt. 

Das zweitwichtigste und zweithaufigste, durch die Struma mechanisch 
bedingte Symptom ist 

2. Der Druck auf die BlutgefaBe. 

Der Druck auf die Arterien ist nur in Ausnahmefallen von Bedeutung, 
z. B. wenn Verwachsungen vorhanden sind, denn die Arterien weichen gemaf 
der Resistenz ihrer Wandungen dem Druck aus und werden verschoben. Die 
Verschiebung wurde oben beschrieben. 

Wichtig ist der Druck und die Kompression der Venen, deren 
diinne, weiche Wand demselben leicht nachgibt. Die Kompression der groBen 
Venen am Halse bedingt, wegen der Multiplizitat der Abfuhrwege, meist keine 
Beschwerden, wenigstens wenn sie einseitig ist. Die beiderseitige Kompression 
dagegen, welche bei diffusen Strumen, wie schon gesagt, haufig ist, erzeugt 
ein Geftihl von Hitze im Kopfe, Kopfschmerz, auch Schwindel. Weit wichtiger 
ist der Druck, der bei tiefreichenden und namentlich intrathoracischen Strumen 
auf die groBen Venenstamme, bis zur Cava Superior, welche vollstandig kom- 
primiert werden kann, vorkommt. Diese Kompression, welche Cyanose und Odem 
des Kopfes, Halses und der Arme mit den eben genannten Erscheinungen bedingt, 
ist durch den Nachweis des Kollateralkreislaufes, der das vendse Blut durch, oft 
zu gewaltiger Entwicklung gelangende, Hautvenen in die Venae mammariae 
int., intercostales und epigastricae fiihrt, zu diagnostizieren (s. Fig. 142). 

Charakteristisch ist fiir diese Strumakranken, daB sie die Arme nicht in 
die Hohe heben kénnen, da der plétzliche Riickflu8 des Blutes eine vermehrte 
Stauung im Kopfe und Schwindel erzeugt (Kocher). 
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Diese Kompression der groBen Venen bedingt noch mehr als die dyspnoi- 
sche Stauung eine Fiillung und Erweiterung der Venen der Struma selbst 
und beschleunigt hierdurch ihr Wachstum und erzeugt so einen Circulus 
vitiosus. 

Viel frither als diese objektiven Symptome der behinderten Circulation, 
vornehmlich im Thoraxeingang, treten subjektive Symptome auf: Kopft- 
Schmerzen, Druck im Kopf, rasche Ermiidung bei geistiger Arbeit, Ohren- 
sausen, Abnahme des Gehdrs, 
Schleimhautschwellungen in 
Nase, Nasenrachenraum und 
Pharynx mit Erscheinungen 
chronischen Katarrhs. 

DaB die Kompression der 
Venen eine Riickwirkung auf 
das Herz und die Circulation 
hat, ist eigentlich selbstver- 
standlich. Es kommt jedoch 
hier wesentlich darauf an, wie 
der Kollateralkreislauf ausge- 
bildet ist. 

Die Ritickwirkungen der 
Dyspnoe und der Venenkom- 
pression aufis Herz bediirfen 
noch einer besonderen Bespre- 
chung, da sie auch in das 
Kapitel Kropfherz eingereiht 
werden, unter dem zusammen- 
fassenden Namen des mecha- 
nischen Kropftherzens: 

Das erste, das dys- 
peorscie - Kiopiirerz 
(Kocher), ist durch die 
Stauung im kleinen Kreislauf infolge des Atmungshindernisses bedingt 
und betrifft vornehmlich den rechten Ventrikel. Die Herzbeschwerden treten 
hier hauptsachlich hervor bei Anstrengungen und anfallsweise dann, wenn 
die Tracheostenose, resp. die Dyspnoe starker ist. Also vornehmlich bei Ka- 
tarrhen der Luftwege. Die Herzerscheinungen bestehen in Dilatation, nament- 
lich nach rechts, Beschleunigung und Arhythmie des Pulses, Cyanose, 
Stauungserscheinungen in Nieren und Leber. Stroebel hat das dyspnoische 
(Kropf-) Herz experimentell bei Katzen erzeugen kénnen durch kiinstliche 
Verengerung der Trachea und damit die rein mechanische Einwirkung autfs 
Herz experimentell bewiesen. 

Das zweite, das Stauungs-Kropfherz (Kraus, Rose), welches als 
Ursache den Druck der Struma auf die GefaBe hat, wurde oben besprochen, da 


Fig. 142. 
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es meist Hand in Hand geht mit funktionellen Stérungen. Die Symptome des 
reinen Stauungskropfherzens sind die Dilatation und Hypertrophie des linken 
Ventrikels, kardiale Dyspnoe ohne Tracheostenose, zuerst nur bei Anstrengung, 
dann dauernd, ferner Arhythmie des Pulses, labiler Blutdruck. 


3. Symptome, bedingt durch den Druck der Struma 
aut die benachbarten Nerve 

Der direkte Nachweis des Druckes einer unkomplizierten Struma auf 
Nerven ist sehr schwer zu leisten. DaB eine Verschiebung des N. vagus und 
seiner Aste sowie des N.sympathicus stattfindet, ist sicher und kann auch 
anatomisch nachgewiesen werden. Es ist jedoch auffallig, daB gerade der 
Nerv, der bei der gewohnlichen Struma so haufig bedeutend disloziert ist, der 
Nervus laryngeus inferior, in unkomplizierten Fallen keine funktionellen Sté- 
rungen aufweist. Es sind deshalb die Erklarungen von Symptomen durch 
Druck auf den N. vagus und seine Rami cardiaci keineswegs bewiesen. 

Sicher jedoch ist es, daB8 in bestimmten Fallen, und diese sind nicht so 
Selten, eine Struma funktionelle Stérungen durch mechanische Schadigung von 
Nerven machen kann. Die bestimmten Falle sind vor allem maligne Degene- 
ration, Entziindung und Blutung im Kropfgewebe mit ihren Folgen. Hierdurch 
findet eine Verwachsung der Nervenscheide mit der Struma statt und dadurch 
ist das Ausweichen des Nerven verhindert, es kann jetzt zu wirklichem Druck 
und seinen funktionellen Folgen kommen. 

Hier ist am haufigsten der Nervus laryngeus inferior vagi 
betroffen, der sowohl in seinem Ursprungsteil, als namentlich in seinem Ver- 
lauf in der Rinne zwischen Trachea und Oesophagus mit der Struma ver- 
wachsen kann. Die Folge davon ist die einseitige totale Recurrensparese oder 
-paralyse, selten sind nur die Fasern fiir den Musc. transversus betroffen. Die 
Heiserkeit, welche dadurch resultiert, ist bei der partiellen Lasion meist eine 
dauernde, bei der totalen kann eine Restitution der Stimme eintreten, durch 
Hiniiberschwingen des gesunden Stimmbandes an das gelahmte, durch Ubung. 
Eine Lasion des Nervus laryngeus superior durch die Struma ist sehr selten. 

Am zweithaufigsten ist der Grenzstrang des Nervus s ympathicus 
durch die Struma geschadigt, u. zw. im Sinne einer gleichseitigen Sympathicus- 
lahmung. Der Sympathicus ist durch eine besondere Fascienscheide fixiert 
und kann deshalb nicht so leicht ausweichen wie die anderen Gebilde des 
GefaBnervenbiindels (A. carotis, V. jugularis, N. vagus). Kdlin schatzt die 
Haufigkeit der Sympathicuslahmung bei gewohnlichem Kropf auf 1°/,. Es 
kommt dabei zu dem von Horner und Claude Bernard beschriebenen Symptomen- 
komplex. Zunachst sind die oculo pupillaren Fasern betroffen: der 
Bulbus ist gegentiber dem anderseitigen etwas zuriickgesunken, die Lidspalte 
ee verengt, die Pupille kleiner als auf der gesunden Seite. Zweitens sind 
prewar tO ee und sekretorischen Fasern gelahmt: der 

nt zeigt beim Schwitzen auf der gelahmten Gesichtshalfte keinen SchweiB, 
u. zw. genau bis zur Mittellinie; die Gesichtshalfte, welche der Lahmung ent- 
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spricht, filhlt sich in der Ruhe warmer an als die gesunde Seite infolge der 
Getaferweiterung. Bei einer Reizung der Vasomotoren, also z. B. bei Erréten, 
fehlt die Reaktion auf der gelahmten Gesichtshalfte, sie errétet nicht und fihlt 
sich jetzt kiihler an als die gesunde Gesichtshalfte. Die Symptome sind genau 
dieselben, wie man sie bei einseitiger Durchschneidung des Sympathicus am 
Halse, auf der Seite des Eingriffs, bekommt. 

Die von Grof** bei einer Schu8verletzung als Lahmungssymptom be- 
Schriebene Rotung und Schweif8 der verletzten Seite, bei GenuB von sauren 
Speisen, ist nicht ein Lahmungs-, sondern ein Reizsymptom, das wir auch 
schon beobachtet haben. DaB in dem Grofschen Falle iibrigens keine Durch- 
trennung des Sympathicus mit vollstandiger Lahmung bestand, beweist schon 
das Zuriickgehen der leichten paretischen Erscheinungen bei Bestehenbleiben 
des Reizsymptoms. 

Unter denselben Bedingungen kénnen auch sensible Nerven durch 
die Struma geschadigt werden: Auricularis magnus, Occipitalis minor und 
major, Supraclaviculares, der Plexus cervicalis und brachialis. Es ist jedoch 
besonders darauf aufmerksam zu machen, daB bei vorhandenen ausstrahlen- 
den Schmerzen auf das genaueste auf Struma maligna zu fahnden ist. 


4. Druck auf die Nebenschilddrisen. 


Unter die mechanisch bedingten Symptome der Struma gehéren noch 
solche, die durch Druckschadigung der Glandulae parathyreoi- 
deae verursacht werden. Dieselben sind jedenfalls AuBerst selten und kommen 
nur dann zu stande, wenn die Zahl der Epithelkérper nicht normal ist oder 
sonstige Disposition zu funktioneller Stérung der Parathyreoideae vorhanden 
ist. Es sind Falle bekannt, bei denen durch Entfernung einer Struma resp. 
eines Strumaknotens Tetanie behoben wurde (Kocher). 


se Dinckauiden Oesopliagus. 


Ein mechanischer Einflu8 kann auch auf die Speiserdéhre statt- 
finden. Wie schon oben gesagt, findet bei seitlicher Verschiebung selten ein 
Druck auf den Oesophagus statt, der Symptome hervorruft; wohl aber, wenn 
ein Druck der Struma von vorne oder von hinten stattfindet: also retrotracheal 
oder — oesophageal. Es kann hier namentlich durch umschriebene, oft gar 
nicht groBe, aber degenerierte Knoten ein sehr lastiges Druckgefiihl bei der 
Deglutition entstehen, das mit Regurgitieren verbunden sein kann. Viel 
haufiger und wichtiger fiir die Diagnose sind die Schluckbeschwerden, welche 
bei Blutung in die Struma oder Entziindung oder namentlich bei Struma 
maligna durch Verwachsung mit dem Oesophagus entstehen (s. u.). 


IX. Diagnose. 

Die Diagnose einer Struma kann einmal durch Inspektion und 
Palpation gemacht werden. Sie ergibt sich aus dem, was in dem Kapitel 
,» Lage und Beziehung der Struma zur Umgebung“ gesagt wurde. In Landern, 
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wo der Kropf haufig ist, namentlich die Struma nodosa, erlaubt oft die I n- 
spektion allein schon, die Diagnose zu stellen. Durchaus unrichtig aber 
ist es, aus dem negativen inspektorischen Befund einen Riickschlu8B auf die 
Diagnose. zu machen. Nicht nur intrathoracische Strumen sind durch Inspektion 
nicht festzustellen, auch die Struma diffusa, in ihren Anfangsstadien und nament- 
lich, wenn sie partiell intrathorakal liegt, ist durch Inspektion nicht zu erkennen, 
um so mehr, wenn der Kropftrager starke Muskeln oder viel Fett besitzt. 

Die Palpation hat nicht nur das Vorhandensein eines Tumors iiber- 
haupt festzustellen, sondern seine genaue Lage und seine Beziehung: 

1. Zuden GeiaBen: Verschiebung der groBen HalsgefaBe nach auBen 
und hinten, niemals nach vorne, Fiihlbarkeit der Carotis hinten vom 
Sternocleido ist charakteristisch; Beziehung zur Arteria thyreoidea superior: 
man fiihlt in allen Fallen am oberen Pol der Struma den Stamm der oberen 
Schilddriisenarterie und fast immer am medialen oberen Rande der Ge- 
schwulst, oft bis zum Isthmus den medialen Ast der Arteria thyreoidea 
superior, seltener am AuBeren oberen Rande der Geschwulst den lateral 
hinteren Ast der gleichen Arterie. 

Es ist charakteristisch fiir die Kropfgeschwulst im Gegensatz zu anderen, 
gleich lokalisierten Tumoren, daB die Arteria thyreoidea superior mit ganz 
wenigen Ausnahmen von oben an den oberen Pol der Geschwulst heran- 
tritt, daB sie also von-ihrer Abgangsstelle von der A. carotis externa im 
Bogen emporsteigt, u. zw. in um so hdherem, groBerem Bogen, je héher und 
gréBer das strumése Oberhorn ist. 

2. Zur Trachea: Das Genauere der Lage der Trachea bei Struma 
wurde oben gegeben. Fast ausnahmslos kann festgestellt werden, daB die Kropi- 
geschwulst irgend einer Seite der Trachea eng anliegt oder zum Larynx enge 
Beziehungen hat. Man kann meist die charakteristische Verschiebung der 
Trachea durch Palpation direkt nachweisen. Die seitliche Abplattung der 
Trachea laBt sich palpatorisch durch den Nachweis einer knorpeligen Kante, 
dem vorderen Umfiang der Sabelscheidentrachea, sehr oft direkt nachweisen. 

Beides, Verschiebung und namentlich Kompression, lassen sich, wie schon 
oben erwahnt, palpatorisch dadurch noch besser bestimmen, da8 man einen 
Druck auf die Kropfgeschwulst nach der Mitte und hinten hin manuell aus- 
iibt. Die dabei auftretende Dyspnoe oder der Stridor zeigen die enge Be- 
ziehung zur Trachea an. 

3. Die Beziehung zur Schilddriise selbst. In Fallen von einseitiger Struma 
oder isolierter Knoten 1a8t sich der Zusammenhang mit den gesunden An- 
teilen der Driise palpatorisch feststellen. Aber auch bei diffuser Erkrankung 
ist der Zusammenhang der beiderseitigen Tumoren durch die fast niemals 
fehlende Kontinuitat vor der Trachea (Isthmus) und die Beziehung zu einem 
eventuellen Processus pyramidalis diagnostisch wichtig. 

Die Palpation stellt ferner die Beweglichkeit der Ge 
schwu Ist fest, die fiir benigne Struma ohne entziindliche Veranderungen 
charakteristisch ist. Sie ist seitlich gréBer als auf- und abwarts. 
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Auf die enge Beziehung der Struma zur Trachea ist eines der wich- 
tigsten diagnostischen Zeichen der Kropfgeschwulst zuriick- 
zulithren. Da der durch die tiefe Halsfascie gebildete fibrése Uberzug der 
Schilddriise, ihre auBere Kapsel (AuBere Kropfkapsel, Perithyreum, Kocher), 
zugleich den fibrésen Uberzug der Trachea bildet, so ist die Schilddriise 
und die Struma quasi mit der Trachea verwachsen und hebt sich infolge- 
dessen, wie diese, bei jeder Schluckbewegung empor, um nachher 
wieder nach unten zu riicken. Dieses Phanomen 1aBt sich bei sichtbarer 
Struma schon inspektorisch nachweisen, sicher und in jedem Falle palpa- 
torisch. Bei Fehlen dieser Erscheinung kann es sich nur um eine Struma 
handeln mit entziindlicher oder maligner Verwachsung der auBeren Kropf- 
kapsel mit der Umgebung, welche das Emporsteigen beschrankt resp. ver- 
hindert. Beschrankt kann dieses Symptom bei unkomplizierter Struma nur 
dann sein, wenn die Kropfgeschwulst in der Thoraxapertur eingekeilt ist, 
resp. der gréBere intrathoracische Anteil beim Schlucken sich nicht in die 
enge Apertur eindrangen kann. Die vollstandige Unbeweglichkeit beim 
Schlucken mu8 immer zunachst an einen nicht von der Schilddriise ausgehen- 
den Tumor denken lassen. 

Durch Husten wird die Struma empor und vorwarts geschoben oder 
gestoBen. Eine wenig sichtbare Geschwulst kann dadurch stark hervorragen. 
Wichtiger ist das Emporschleudern der Struma profunda und intrathoracica 
durch kraftiges Husten. Es kann so eine Kropfgeschwulst, die gar nicht fiihlbar 
ist, momentan palpabel und in exquisiten Fallen auch sichtbar werden. In den 
oben beschriebenen Fallen von goitre plongeant 1a8t sich bei kraftigem Husten 
durch sofortiges Eindriicken der Finger unter den herausgeschleuderten Tumor 
eine intrathoracische Struma bisweilen extrathorakal fixieren, um bei Weglassen 
des Fingerdruckes wieder in der Thoraxapertur zu verschwinden. 

Immer gréBere Wichtigkeit als diagnostisches Hilfsmittel ist der 
Réontgenuntersuchung beizumessen. Es kann bei guter Technik 
die Trachea in allen Fallen sichtbar gemacht werden und bei genauer Ein- 
stellung des Focus kann nicht nur die seitliche Verschiebung, sondern auch 
die Dislocatio ad peripheriam und namentlich die Kompression und die Art 
derselben festgestellt werden (s. Fig. 136; Tafel XXVI; XXVII; XXVIII, Fig. 1; 
XXIX; XXX). In bestimmten Fallen 1aBt die Struma selbst die Strahlen weniger 
- durch, wir bekommen degenerierte, namentlich verkalkte Knoten auf der Platte 
schén gezeichnet (s. Fig. 143). 

Spezielle Besprechung erfordert noch die Diagnose besonders lokalisierter 
Strumen und die Diagnose der Art der Struma. 


Diagnose der Struma intrathoracica. 

Jede Struma, die einen Fortsatz in die Thoraxapertur hat, kann mit 
Recht als Struma intrathoracica bezeichnet werden. Dabei kann der gréBere 
Anteil der Struma entweder am Halse oder intrathoracisch gelegen sein, 
immer ist der intrathoracische Teil der praktisch wichtigere. Diese Strumen 
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sind als Struma intrathoracica partialis zu bezeichnen. Als 
Struma intrathoracica totalis ist diejenige zu bezeichnen, bei 
der eine Kropfgeschwulst, von dem gleichseitigen Schilddriisenlappen aus- 
gehend, am Halse weder sichtbar noch fihlbar ist (Struma intrathoracica 
occulta, Kocher). In weitaus der Mehrzahl der Falle ist das Oberhorn des 
gleichseitigen Schilddriisenlappens am Halse zu fithlen, meist ist dasselbe 
vergroBert, meist auch mit kleineren Knoten. Es gibt jedoch Falle, bei denen 
das Oberhorn normale GroéBe zeigt, ohne Knoten und deshalb, namentlich bei 
starker Muskulatur, sehr schwer oder nicht zu fithlen ist (wir sprechen hier 
vom getibten Untersucher). Nur bei Thyreoptose kann es in seltenen Fallen 
vorkommen, da die ganze Driise und die sich in ihr entwickelnde Kropi- 
geschwulst vollstandig intrathoracisch liegt. 

Als Goitreplongeant (Tauchkropf) bezeichnen wir, wie schon 
oben angegeben, eine Kropigeschwulst, welche iitberhaupt nur zeitweise oder 
nur zeitweise ganz intrathoracisch liegt, z. B. bei tiefer Atmung, bei Vorniiber- 
neigen des Kopfes, wahrend sie beim Schlucken, Husten und Pressen und 
Strecken des Kopfes sicht- oder wenigstens fiihlbar wird (Struma intrathoracica 
mobilis). 

1. Die Struma intrathoracica mobilis ist also beim Schlucken, Pressen, 
Husten, durch gute Palpation sicher zu diagnostizieren. Auch fiir die Struma 
intrathoracica, die nicht mehr aus der Thoraxapertur heraustritt, ist die Unter- 
suchung beim Schlucken, Pressen und Husten von eminenter Wichtigkeit. Man 
fuhlt dann, wenn auch nur fiir einen Moment, einen gréferen Teil des intra- 
thoracischen Anteils der Struma oder bei total intrathoracischer Geschwulst 
den oberen Pol derselben. Dieses Zeichen ist fiir die Struma intrathoracica 
pathognomonisch. 

2. Die Struma intrathoracica macht eine Dampfung auf dem Ma- 
nubrium sterni und seitlich, meist entsprechend der Seite der Struma. Die 
intrathoracische Kropfgeschwulst kann aber vor der Trachea nach der anderen 
Seite etwas heritberwachsen und die Dampfung sich weit nach dieser Seite 
erstrecken. Charakteristisch ist die abwarts konvexe Grenze der Damp- 
fung. In vielen Fallen kann bei tiefer Einatmung und Anhalten des Atems 
ee VergréBerung der Dampfung, namentlich nach unten, sicher 
nachgewiesen werden (Kocher). Nur in seltenen Fallen ist eine Dampfung 
nicht nachweislich, namlich bei starkem Emphysem und Lage der Struma 
mehr nach hinten. 

3. Die R6ntgenuntersuchung der Struma intrathoracica darf 
niemals unterlassen werden. Auch hier ist weitaus das wichtigste, die Lage 
der Trachea festzustellen. Die Struma intrathoracica verschiebt und kom- 
primiert die Trachea in der oberen Thoraxapertur oder unterhalb. Da die 
Trachea hier weniger ausweichen kann als am Halse, wird sie frither und 
starker komprimiert. Die Diagnose der Seite, von der die intrathoracische 
Kropigeschwulst ausgeht, kann oft nur mit Hilfe des Réntgenbildes der 
Trachea sicher festgestellt werden. 
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Das Rontgenbild zeigt aber auch eine Verschiebung der groBen GefaBe 
unter Umstanden an. Kocher hat auf die Verschiebung des Arcus aortae 
nach unten durch grofe intrathoracische Strumen aufmerksam gemacht. 

Endlich sind intrathoracische Krépfe hie und da als solche im Rontgen- 
bild sichtbar, u. zw. haufiger als bei solchen am Halse, ist ihre Kontur wenig- 
stens angedeutet. Es diirfte dies auf der haufigen starken Stauung der intra- 
thoracischen Knoten beruhen. Charakteristisch ist der nach unten konvexe 
Schatten. 

Auf dem R6ntgenschirm kann in Fallen, bei denen die Konturen 
des Tumors sichtbar sind, die Hebung der Struma beim Schlucken, Pressen 
und Husten direkt sichtbar gemacht werden, wodurch die Diagnose einer 
Struma gesichert ist. 

4. Die Struma intrathoracica macht, wenn sie bedeutendere Dimensionen 
annimmt, fast ausnahmslos Venenkompression, also venése Stauung. 
Die Art der Kompression der groBen Venen wurde schon oben beschrieben. 
Die Venenektasien am Halse und namentlich die Varicen iiber dem Sternum 
und nach der Seite zu (Schulter und Arm) sowie nach unten bis zu den Epi- 
gastricae, sind ein diagnostisch sehr wichtiges Hilfsmittel und fehlen in langer 
dauernden Fallen nie. Diese vendése Stauung ist in bestimmten Fallen (s. 0.) 
vor der Trachealstenose vorhanden. Diese Stauung ist bei Mediastinaltumoren 
erst in spaten Stadien stark. 

5. In vielen Fallen, besonders bei Struma intrathoracica totalis, ergibt 
die Perkussion der Trachea resp. der Schildknorpel auf der Seite der intra- 
thorakalen Geschwulst eine Dampfung, und die Auscultation ergibt auf dieser 
Seite eine Abschwachung des trachealen Atmungsgerausches gegeniiber der 
andern Seite (Kocher). 

6. Durch manuellen Druck seitlich im Jugulum nach medial und abwarts 
laBt sich auch bei Struma intrathoracica totalis Dyspnoe erzeugen oder 
vermehren. Charakteristisch ist bei der Struma partialis intrathoracica 
dieses Symptom; hier erzeugt oft der Druck eine, dem am Halse fithlbaren 
Kropfknoten, nicht entsprechende hochgradige Dyspnoe. 

7. Bei der Struma partialis intrathoracica ist endlich die relative 
Unbeweglichkeit der am Halse palpablen Geschwulst, namentlich auf- 
und abwarts, charakteristisch und vor allem die Unmdglichkeit, die Struma 
nach unten abzugrenzen. 

Die Differentialdiagnose der Struma intrathoracica erstreckt 
sich: auf Mediastinaltumoren im allgemeinen, Aneurysmen, ThymusvergroBe- 
rungen, Tumoren der Parathyreoideae. 

Mediastinaltumoren gehen fast nur von Driisen aus. Sie haben 
meist keinen Fortsatz nach dem Halse zu, kénnen aber einen solchen haben. 
An diesem ist vor allem zu konstatieren, daB er beim Schlucken sich nicht 
emporhebt. Die Mediastinaltumoren machen meist keine seitliche Verschiebung 
der Trachea. Die Dampfung ist weniger umschrieben und nicht nach unten 
konvex. Es sind meist Schmerzen vorhanden. 
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Aneurysmen sind auf dem Rontgenbilde viel schoner gezeichnet, 
glatt- und scharfrandig und zeigen meist nach oben eine Konvexitat im 
Gegensatz zur Struma intrathoracica. GefaBgerausche sind hier die Regel 
wahrend sie bei Strumen nur in Fallen hochgradiger Stauung und bei Basedow 
vorhanden sind. Veranderungen der Radialpulse und Pulsation des Larynx | 
kommen bei Strumen nicht vor. Abgesehen von der fruhen Schadigung des Nervus 
recurrens vagi durch Aneurysmen, machen die letzteren fast immer schon 
frith Schmerzen im Riicken, und namentlich linksseittge Intercostalschmerzen. 

ThymusvergréBerung macht keine seitliche. Verschiebung der 
Trachea, die Dampfung ist nicht so intensiv, aber ausgedehnter. Dyspnoe ist 
meist keine vorhanden oder nur anfallsweise. Charakteristisch fur Thymus- — 
schwellung ist der Wechsel der Ausdehnung der Dampfung und die Mit- 
beteiligung anderer lymphatischer Organe. 

Von Tumoren der Parathyreoideae kommen nur maligne in 
Betracht. Uber ihre Beziehung und Unterscheidung von Struma maligna 
siehe dort. 


Diagnose der verschiedenen Arten von Struma. 

Die Struma diffusa ist an der Form, die diejenige der normalen 
Driise nachahmt, zu erkennen. Ferner an der lappigen Oberilache. 

Vor allem ist es die Struma follicularis diffusa, welche die- 
selbe Form wie die normale Driise zeigt und eine besonders kleinlappige, mehr 
kérnige Oberflache darbietet. Ihre Konsistenz ist ziemlich weich, allerdings 
nicht so weich wie diejenige einer normalen Driise, sie macht keine mechani- 
schen Kropfsymptome, dagegen kann sie funktionelle Symptome machen in 
der einen und andern Richtung, je nach den Einfliissen, die auf sie einwirken. 

Die Struma diffusa colloides kann ganz bedeutende Dimen- 
sionen annehmen. Charakteristisch ist ihr Wachstum in allen Dimensionen, 
besonders bemerkenswert ist ihr Wachstum nach hinten medial durch Ver- 
gréBerung des Hinterlappens unter Nach-Vorne-Drangen der Trachea und 
des Larynx. Die Konsistenz der Struma ist nicht weich wie diejenige der 
Struma follicularis, sondern prall- bis derbelastisch. In vorgeschritteneren 
Stadien tritt sogar das Derbe an der Konsistenz mehr in den Vordergrund, 
bei tiefer Palpation 1aBt sich aber eine Elastizitat immer feststellen. Die Ober- 
flache ist eine groblappige, in vorgeschrittenen Fallen eine  knollige. 
Im Vordergrund stehen die Symptome der Circulationsstérung, d. h. der 
Kompression der HalsgefaBe: Kopfschmerzen, Druck im Kopf, Hitze im Kopf, 
Ohrensausen, sehr haufig Gesichts- und Gehérstérungen. In vorgeschrittenen 
Fallen sehr haufig Symptome verminderter Schilddriisenfunktion: Kalte 
Fxtremitaten, rauhe Haut, groBe Miidigkeit, Gedachtnisschwache, Herz- 
beschwerden. Bei Anstrengung: Dyspnoe, Herzklopfen, Cyanose. 

Meist hervorgerufen durch die Behandlung oder durch Uberanstrengung 
Schreck, Infektionskrankheiten, kénnen Symptome von Hyperthyreoidismus aut. 
treten: Tachykardie, Tremor, Schwei8 und iiberhaupt das Gesamtbild der 
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Basedowschen Krankheit (s. dort). In diesen Fallen ist stets eine-Zunahme der 
Vascularisation zu konstatieren. 

Struma parenchymatosa diffusa. Sie ist, wie aus der 
pathologischen Anatomie hervorgeht, fast immer auf bestimmte Einfliisse, die 
die Struma colloides diffusa in eine parenchymatosa diffusa umwandeln, 
zuriickzufiihren. Es ist also eine genaue Anamnese hier aufzunehmen. Wir 
finden dann Graviditat, intensives haufiges Saugen, schlechte Ernahrung und 
jodireie, eiweiBreiche oder vorwiegende EiweiBernahrung, eben iiberstandene 
Infektionskrankheiten, wiederholte Infektionen, Erkrankung anderer Blut- 
driisen, congenitale Einfltisse. Die Struma parenchymatosa diffusa geht stets 
mit einer starken Vascularisation einher. Ihre Konsistenz ist nicht immer gleich. 
Wenn keine starke Zellwucherung, sondern hauptsachlich VergréBerung der 
Zellen und wenig Kolloid vorhanden ist, so ist sie ziemlich weich. Bei 
starkerer Zellwucherung wird sie wieder derber, mehr der Konsistenz von 
Tumoren Ahnlich, nur da8 die vermehrte Vascularisation eine oberflachlich 
weichere, elastischere Konsistenz erzeugt, die aber bei tiefer Palpation, infolge 
der Entleerung des Blutes, verloren geht (s. auch Basedowstruma). 

Die Struma parenchymatosa desquamativa bietet, wenn eine starke Zell- 
wucherung stattfindet, recht derbe Konsistenz dar, die durch das haufige 
Vorhandensein von lymphatischem Gewebe noch vermehrt wird (s._ bei 
Basedow). 

Die mechanischen Symptome der Struma parenchymatosa sind dieselben 
wie bei der Colloides diffusa. Funktionell sind, wenn St6érungen vorhanden 
sind, dieselben fast ausnahmslos im Sinne einer Hyperthyreose oder Dys- 
thyreose (s. Basedow und auch das Kapitel ,,chronische Entziindung“). 

Die Struma nodosa ist im ganzen ziemlich leicht von der Struma 
diffusa palpatorisch, oft auch inspektorisch zu unterscheiden. Fiir die Be- 
urteilung der Erkrankung und namentlich der Therapie ist aber die Diagnose 
, Knotenstruma“ nicht geniigend. Es handelt sich darum, festzustellen: Ist 
noch funktionsttichtiges Driisengewebe neben den 
Knoten vorhanden, sind die Knoten'selbst funktions- 
tiichtig? Es ist also in jedem Falle eine funktionelle Diagnose zu machen 
(s. 0.). Insofern hat die klinische Diagnose der Art der Knoten eine Be- 
deutung: 

Die gewohnlichsten Knoten, die sog. Kolloidknoten, haben elasti- 
sche Konsistenz und regelmaBige, glatte Oberflache. Die Konsistenz wechselt 
etwas, namentlich wenn sekunddre Degenerationen vorhanden sind. Sie ist 
ziemlich weichelastisch bei Knoten, die nicht sehr groBe, mit Kolloid gefiillte 
Blaschen, mit gut erhaltenem Epithel zeigen, d.h. die noch ganz funktions- 
tiichtig sind. Sie wird mehr prall bis derbelastisch, wenn eine starkere Kolloid- 
ansammlung und -eindickung in den Blaschen vorhanden ist. 

Haben wir es mit einer Cyste zu tun, so wird die Konsistenz weicher, 
~ aber exquisit elastisch, allerdings kann eine stark verdickte Kapsel diese Kon- 
sistenz maskieren. Handelt es sich um einen parenchymatésen Knoten, also 
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ein Adenom im engeren Sinne, so ist die Konsistenz fester und namentlich 
weniger elastisch als bei den Kolloidknoten. Diese Knoten sind weniger vas- 
cularisiert (s. pathologische Anatomie) und weniger oder gar nicht funktions- 
tiichtig. 

Durch sekundéare Degenerationen wird die Oberflache und Kon- 
sistenz der Knoten modifiziert: Fettige, kalkige und fibrése Degeneration be- 
dingen eine bedeutende Zunahme der Konsistenz, die fest, unelastisch bis 


Fig. 143. 


Teilweise verkalkte Struma. 


hart wird. Solche Knoten sind oft auf dem Réntgenbilde sehr schén sichtbar 
(s# Figs 143): 

Sehr haufig sind die Blutungen in die Knoten. Kleine Blutungen 
sind nicht zu diagnostizieren. Starkere Blutun gen in weiche Knoten 
kénnen eine plotzliche VergréBerung der Struma mit Vermehrung der mecha- 
nischen Kropfsymptome machen. Die Knoten kénnen schmerzhaft werden, es 
kénnen auch spontane Schmerzen eintreten. Mit Koagula gefiillte gréBere 
Knoten, namentlich schon vorher zum Teil cystisch erweichte Knoten kénnen 
dann etwas teigige Konsistenz aufweisen. 

. Fine besondere Konsistenz ist den meist groBen Kautschukkolloidknoten 
eigen. Die Konsistenz ist derjenigen des Paragummi gleich, daher der Name. 
Wiget und vy. Sinner haben nachgewiesen, daB dieses sog. Kautschukkolloid 


aus den roten Blutkérpern oder dem Fibrin der Blutergiisse in Knoten, vor- 
zliglich Cysten, hervorgeht. 
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X. Therapie. 


Fur die Therapie des Kropfes stehen wir heutzutage auf einem ganz 
andern Standpunkt als frither, hauptsachlich dank der neueren Arbeiten 
Th. Kochers iiber die Schilddrisenfunktionsstérungen geringen Grades. Es 
handelt sich bei der Therapie der Struma nicht mehr nur um die Beseitigung 
eines Schénheitsfehlers oder die Behebung von Drucksymptomen allein, es ist eine 
ebenso wichtige Indikation der Therapie, die Funktion 
der Schilddruse bei Kropf zu verbessern oder zu er- 
halten. 

A. Chirurgische Therapie. 

Es unterliegt auch heutzutage keinem Zweifel, daB, sobald die klinische 
Beobachtung festgestellt hat, daB es sich um eine im Wachstum be. 
griffene Struma, die deutliche Drucksymptome auf die 
Umgebung ausiibt, oder um eine schon zu bedeutender 
GroBe gewachsene Struma handelt, die Therapie nur 
eine chirurgische sein kann. Dieselbe Indikation muB gestellt 
werden, wenn eine wachsende Struma festgestellt wird in einer Lage, 
die mit Sicherheits patere Drucksymptome erwarten lat, auch wenn 
solche zur Stunde nicht vorhanden sind und die Struma noch klein ist. Es 
handelt sich hier um tief gelegene Krépfe, vor allem, wenn sie sich in einer iiber- 
haupt tief gelegenen Schilddriise (Thyreoptose) entwickeln. Von der 
chirurgischen Therapie muB verlangt werden, daB sie, neben der 
Behebung des Druckes, méglichst viel funktionstiichtiges Driisengewebe erhalt. 
Uber die Art und Ausfithrung der Kropfoperationen siehe die Lehrbiicher der 
Chirurgie und Operationslehre. 

Neben dieser ganz strikten und unbestrittenen Indikation zur chirurgischen 
Therapie bei Kropf, sind jedoch noch mehrere andere ebenso wichtige Indika- 
tionen fiir eine operative Behandlung der Kroépfe gegeben: 

Wenn die Kropfknoten degeneriert sind, so daB eine ins Gewicht 
fallende physiologische Tatigkeit derselben nicht anzunehmen ist, so soll 
operiert werden, da die interne Therapie auf diese Knoten keinen Finflu8 
ausiiben kann, sondern im Gegenteil die fortgesetzte medikamentése Behand- 
lung das umgebende funktionierende Driisengewebe schadigt. 

Ferner ist unbedingt o perativ vorzugehen, wenn angenommen werden 
mu, daB die Kropfknoten, vorzugsweise einzelne gréBere, meist degenerierte 
Knoten, das umgebende Driisengewebe durch Druck in 
seiner Funktion beeintrachtigen. Diese Schadigung kommt einer- 
seits durch Beeintrachtigung der. Vascularisation, anderseits durch reaktive 
Vorgange im Driisengewebe (Kocher, Simmonds) sowie durch fortgesetzte 
intensive medikamentése Behandlung dieser Strumen zu stande. 

Endlich muB&B eine operative Verkleinerung der Struma dann ge- 
macht werden, wenn sich spontan oder trotz, resp. infolge, einer richtig ge- 
leiteten internen Kropftherapie, thyreotoxische Symptome einstellen. 
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Uber die Indikation zur chirurgischen Behandlung der Struma bei aus- 
gesprochenem Basedow s. dort. 


B. Interne Therapie. 


DaB, gemaB den eben gegebenen Indikationen zur chirurgischen Behand- 
lung des Kropfes, eine groBe Zahl von Strumen operiert werden muB8, ist klar 
und auch richtig. Es ware jedoch ein grofer Irrtum, etwa zu glauben, dab die 
Mehrzahl der Krépfe operiert wird. Es fallen auch gemaB den neueren Zu- 
sammenstellungen 90°/, aller Strumen der internen Therapie zu. Hierzu ist 
vor allem zu bemerken, daB, wie fiir so viele Krankheiten, es auch fiir den 
Kropf von wesentlichster Bedeutung ist, daB die Falle friih in arztliche Be- 
handlung kommen, daB die Therapie im weiteren Sinne des Wortes eine pro- 
phylaktische sein sollte. Wir erinnern hier an den schon 1886 an die 
Berner Regierung gerichteten Appell Th. Kochers: ,,das Trinkwasser in den 
Schulen abkochen zu lassen, um die Kroptbildung zu vermeiden“; ein Appell, 
der leider unberiicksichtigt geblieben ist. Ebenso miissen wir aber sagen, daB 
trotz stets wiederholter Mahnung von arztlicher Seite leider nur eine 
geringe Zahl Kropfkranker frih in die Behandlung der Arzte kommen. 
Der Grund hierfiir ist der, daB das wirksamste Mittel gegen Kropf 
schon lange zum Volksmittel geworden ist. Acht Jahre nach der Entdeckung 
des Jods durch Courtois 1812 wurde das Halogen als Kropfmittel von 
Coindet in Genf empfohlen und ist bald das Hausmittel zahlloser Familien 
geworden, in denen Strumen einheimisch sind. Aber nicht nur als Volksmittel, 
sondern noch vielmehr in den Handen der Quacksalber, findet dieses Mittel 
nun schon bald ein Jahrhundert lang die ausgedehnteste Anwendung. Die 
medizinische Wissenschaft selbst hat das Jod im Verlaufe der Zeiten und 
namentlich, seitdem die medizinisch -chemische Industrie so eintraglich ge- 
worden ist, in allen erdenklichen Formen angewendet. Es hat sich jedoch ge- 
zeigt, daB alle die chemischen Bemiithungen, einerseits zur Herstellung eines 
wirksamen, anderseits eines auch in groBen Dosen schadlosen Jodpraparates 
volistandig nutzlos geblieben sind. Das Jod wird als solches resorbiert und 
wirkt als solches auf die Struma. Der ganze Unterschied in der Wirksamkeit 
der anorganischen und organischen Praparate (ob das Jod an Salze, EiweiB, 
Fett, Fettsauren etc. gebunden ist) la8t sich ohneweiters zuriickfithren einmal 
auf den Jodgehalt des Praparates, d.h. auf die Menge des zugefithrten wirk- 
samen Jods, auf die Raschheit der Jodabspaltung resp. Resorption des Jods, 
auf die Vertraglichkeit des Magen-Darmkanals und auf die Art der Appli- 
kation, denn die prozentuale Quantitat des sofort wieder ausgeschiedenen Jods 
ist sehr verschieden. Sie ist am gréBten bei intravendser, kleiner bei subcutaner 
und peroraler, am geringsten bei percutaner Applikation. Selbstredend ist aber 
die percutane Resorption auch die geringste. Ferner ist die Ausscheidung 
selbstverstandlich vom Zustande der Ausscheidungsorgane abhangig. 

Bis zum Beginn der Neunzigerjahre des vorigen Jahrhunderts blieb das 
Jod das alleinige Mittel gegen Kropf. Damals empfahl Bruns die Behandlung 
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des Kropfes durch perorale Verabfolgung von Schilddriisensubstanz, analog 
wie sie 1891 von Murray’ bei Myxédem empfohlen worden war. Die Wirkung 
auf gewisse Strumen war eine sehr bedeutende. Diese Entdeckung erlangte 
aber erst ihre groBe Bedeutung, nachdem die Beziehungen des Jods zur Schild- 
driise iiberhaupt erkannt wurden. Die Analogie der Wirkung von Jod und 
Schilddriisenpraparaten bei Kropf lie Th. Kocher 1895 die Vermutung aus- 
sprechen, da8& die Schilddriise Jod enthalten miisse. 1896 wurde die Ent- 
deckung des Jodgehalts der normalen Schilddriise von Baumann gemacht und 
im weiteren das Jod fiir die Integritat der Schilddriisenfunktion als notwendig 
erkannt. Die weiteren Forschungen iiber den Jodgehalt der Strumen und die 
Beeinflussung derselben durch Jod und Schilddriisenverabfolgung (A. Kocher, 
Baumgarten) haben uns nun einigermaBen aufgeklart iiber die Wirkung 
teecete Kroptimittel und die Indikation zu “ihrer An- 
wendung erleichtert. Sie haben uns aber auch AufschluB gegeben iiber die 
Art der so haufigen schadlichen Wirkungen des Jods und noch mehr der Schild- 
driisenpraparate bei Kropf. Jod und Schilddriisenpraparate wirken nur auf 
Strumateile, deren physiologische Tatigkeit nicht autf- 
gehoben ist. Sie wirken verkleinernd auf die Strumen resp. diese 
Strumateile, indem sie die Resorption des Follikelinhalts vermehren, falls 
solcher vorhanden ist; durch Verminderung der Vascularisation und Verkleine- 
rung der Zellen resp. Follikel, wenn kein gespeicherter Follikelinhalt vor- 
handen ist. Schilddriisenpraparate wirken dadurch, daB sie die 
Driisenfunktion ersetzen resp. entlasten, dadurch wird der Reiz fiir die Ver- 
groBerung der Driise (Strumabildung) vermindert oder aufgehoben, die ver- 
mehrte Vascularisation, die ZellvergréBerung, Follikelneubildung, Material- 
speicherung geht zuriick oder hért auf. Jod wirkt dadurch, daB das un- 
geniigend jodierte, weniger resorbierbare und weniger wirksame Material 
physiologisch wirksamer, d.h. jodhaltiger und leichter resorbierbar wird und 
dadurch, wie dort, der Reiz fiir die weitere VergréBerung der Driise (resp. 
Struma) vermindert oder aufgehoben wird. 

Die Wirkung beider Mittel ist eine voriitbergehende, sie wirken in groBen 
Dosen zu stark; die Schilddriisenpraparate, weil der Organismus sehr 
wenig bedarf, viel weniger als demselben therapeutisch zugefiihrt wird; das 
Jod, weil eine zu starke Jodierung des Materials eintreten kann oder bei 
Materialretention eine zu reichliche Resorption desselben stattfinden kann. 
Beide Mittel wirken verschieden auf verschiedene Strumen und Strumateile. 
Sie wirken nicht auf physiologisch inaktives Driisenmaterial. Sie wirken in ein 
und derselben Struma verschieden, wenn physiologisch verschiedenwertige 
Partien vorhanden sind. 

Es geht daraus hervor, daB die Wirkung dann am raschesten und, bei 
relativ kleinen Dosen, auch schon schadlich sein kann, wenn, neben strumésen 
Teilen, noch anatomisch und physiologisch normale Drtsenpartien mit nor- 
maler Materialspeicherung vorhanden sind. Fiir die Schilddrisen- 
praparate kommt noch hinzu, daB sie an und fir sich physiologisch sehr 
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verschieden wirksam sind (z.B. gemaB ihrem Jodgehalt) und deshalb auch 
qualitativ niitzlicher oder schadlicher wirken kénnen. 

Bei der Jodbehandlung der Krépfe ist noch von Wichtigkeit, daB das 
Jod selbst je nach der Form, in der es verabfolgt wird, ohne den Umweg 
der Schilddriise resp. des Kropfes, schadigend wirken kann. Der dadurch 
hervorgerufene Symptomenkomplex ist unter dem Namen Jodismus scharf 
zu trennen von demjenigen, der auf dem Umwege des Kropfes oder der Schild- 
driise oder durch Schilddriisenpraparate entsteht, der als Thyreoidismus 
zu bezeichnen ist. 

Endlich ist ganz von dem bisher genannten zu trennen eine direkte 
Wirkung des Jods bei Injektion oder AauBerer Applikation, welche der inten- 
siven Wirkung des Jods auf andere Gewebe gleich ist: namlich die Erzeugung 
einer Reaktion, ahnlich einer chronisch entziindlichen, mit sekundarer binde- 
gewebiger Degeneration in der Struma. Daf dasselbe bei langerer und inten- 
Siver innerer Jodverabfolgung unter Umstanden auch vorkommen kann, 
haben wir bei gewissen Basedowstrumen gesehen und haben Hedinger, 
v.Werdt und Simmonds fiir die Schilddriise und Struma iiberhaupt an- 
genommen. 

Entsprechend dieser Wirkung der Kropimittel auf das gesunde und kranke 
Organ miissen wir unsere therapeutischen Indikationen stellen. 

Wir unterscheiden 1. die prophylaktische Behandlung und 2. die Be- 
handlung bei schon vorhandener Kropfbildung. 


1. Prophylaktische Kropfbehandlung. 


In Gegenden und Familien, wo Kropf endemisch ist, soll so frith als 
moglich, oder iiberhaupt, der Genu8 nicht gekochten Trinkwassers 
verboten werden. Es soll woméglich eine gemischte Nahrung, eher eiwei®- und 
kochsalzarm, angeraten werden. Schlechte Nahrungs- und Wohnungsverhalt- 
nisse muBten behoben, eventuelle Luftanderung, Aufenthalt an Meereskiiste, jod- 
haltige Nahrungsmittel verordnet werden. Bei Besprechung der Atiologie des 
Kropfes haben wir hervorgehoben, daB ein Hauptfaktor fiir die Erschwerung 
der Schilddriisenfunktion, welche die Ursache der Kropfbildung ist, in der 
Stérung des specifischen Jodstoffwechsels gelegen ist und da® Jodzufuhr die 
Kropfentwicklung hintanhalten kann. Es ist daher in Kropfgegenden und 
Kropffamilien angezeigt, die Aufnahme von Jodin den Organis- 
mus zu erleichtern resp. zu vermehren, jedoch mu8 man ein- 
gedenk sein, daB der menschliche Organismus und auch das jodhaltigste Organ 
desselben, die Schilddriise, nur minimalster Jodmengen bedarf. Man kann die- 
Selben per os verabfolgen oder einatmen lassen, wie der Organismus seinen 
Jodbedarf aus der Nahrung und Luft bezieht. Wir haben schon lange in Kropf- 
familien, in den Schlafraumen, Jodwasser verdunsten lassen und Roux hat das- 
Selbe neuerdings fiir die Schulen empfohlen. Auf diese Weise wiirde jedenfalls 
am besten prophylaktisch auf die Schilddriise im intrauterinen und friihesten 
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Kindesalter eingewirkt. Die Verabfolgung per os kann durch das Trinkwasser 
geschehen, wie Theodor Kocher es neuerdings vorgeschlagen hat fiir die Schulen, 
oder es kann den Kindern mehrmals jahrlich, wahrend einiger Wochen, Jod 
innerlich gegeben werden. Wie im Kapitel ,,Atiologie“ erwahnt, hat Theodor 
Kocher diese prophylaktische Behandlung schon seit 1880 in Kropffamilien 
durchgefiihrt und dadurch die Nachkommenschaft dieser Familien kropffrei 
erhalten. Hierzu eignen-sich diejenigen Praparate, die den Geschmack des 
Jods am besten maskieren und vom Magen-Darmkanal am besten vertragen 
werden; namentlich die mit Malzextrakt oder dicken Siruparten hergestellten 
Praparate: Jodeisenmalzextrakt, Jodferratosesirup und analoge Praparate; 
Jodipin, Sajodin, Jodglidine etc. sind zu verwerfen, da ihr Jodgehalt viel zu 
hoch ist. Der Zusatz von Eisen ist deshalb anzuempfehlen, weil gerade bei 
zugleich anamischen Individuen die Kropfentwicklung leichter und rascher 
_ eintritt, nicht weil Anamie eine Ursache des Kropfes ist, sondern weil solche 
Individuen sich besonders schlecht ernahren. Es kann aber auch ganz gut das 
Jod in Form der gewohnlichen Jodtinktur, dem Trinkwasser beigemischt, ver- 
abfolgt werden. 

Was nun die Dosis Jod anbelangt, welche verabfolgt werden soll, so 
ist eine Tagesdose von 0°1—0°3 mg Jod gentigend, um die gréBtmégliche Ein- 
wirkung auf eine solche Schilddriise zu erlangen. Wenn diese Dose wahrend 
3—4 Wochen taglich einmal gegeben wird, so kénnen wir auf eine Dauer- 
wirkung von mehreren Monaten rechnen, infolge der Speicherung des Jods. 
Nach dieser Zeit muB die gleiche Behandlung wiederholt werden und so mehr- 
mals, bis festgestellt werden kann, daB trotz Weglassens der Therapie, die 
Schilddriise sich nicht mehr tiber das normale Wachstumsmaf8 vergréfert. 


2. Behandlung bei schon vorhandener Kropfbildung. 


Handelt es sich aber um schon vorhandene Strumen, d.h. kommt 
der Kropfkranke wegen beobachteter Anschwellung des Halses zum Arzte, 
so bestehen zwar die eben gegebenen allgemeinen prophylaktischen Mab- 
regeln zu Recht, denn sie beeinflussen das Wachstum des Kropfes wesentlich ; 
zur Bestimmung der medikamentdsen Behandlung miissen wir aber jetzt eine 
genaue Diagnose machen. 


1. Eine Diagnose der Art der vorliegenden Struma, 2. eine Diagnose, 
ob schon eine funktionelle Veranderung resp. Folgen derselben nachweislich 
sind. Hierbei ist die Anamnese betreffs Schilddriisenerkrankungen in der Fa- 
milie und auch betreffs Erkrankungen anderer endokriner Driisen genau auf- 
zunehmen und zu beriicksichtigen. 

Haben wir es mit einer Strumacolloides diffusa zu tun, so ist 
dieselbe Jodtherapie, wie wir sie oben fiir die prophylaktische Behandlung 
angegeben haben, indiziert. Bei beginnenden Strumen, namentlich wenn 
noch keine Behandlung stattgehabt hat, gentigen die oben angegebenen 
Dosen. Bei schon gréBeren Kolloidstrumen kénnen nach Beginn mit 
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den kleinen Dosen, falls diese sich als ungeniigend, aber auch als 
unschadlich (Jodismus, Thyreoidismus) erwiesen haben, die Dosen auf das 
doppelte erhéht werden... Die Dauer der Behandlung richtet sich nach 
dem Erfolg. Die Patienten sollen also nicht aus den Augen gelassen werden, 
wie dies meist geschieht, sondern es soll der Erfolg vom Arzte konstatiert 
werden. Er tritt meist schon nach wenigen Tagen ein, erreicht bald sein Maxi- 
mum, nach 2—4 Wochen ist eine weitere Rickbildung der 
Struma meistnichtzuerwarten. Die Medikation soll dann ausgesetzt 
werden und wieder beginnen, wenn ein neues Wachstum sich einstellt. In 
bezug hierauf soll der Arzt den Kropitrager aufmerksam machen, was das 
Wachstum begiinstigt: Trinken ungekochten Wassers, enge Kragen, langes 
Vorniiberbeugen des Kopfes (beim Lesen, Schreiben), zu viel Sport, Uber- 
anstrengung der Lungen und des Herzens (Schwimmen, Singen). Bei dieser 
Behandlung ist vorausgesetzt, daB zu Anfang nicht die geringste 
Funktionsstérung vorhanden ist und daB auch durch die Behandlung keine 
solche eintritt. Eine gute Kontrolle hierfiir ist, neben der genauen Untersuchung 
des Patienten, die jeweilige Blutuntersuchung aui Zunahme der Lymphocyten, 
bei vorher normalem Blute. Die Patienten sind auch genau aufmerksam zu 
machen auf die moglichen Friiherscheinungen, namlich: Schlaflosigkeit, 
Hitze, Schwei®, leichte Erregbarkeit und namentlich Herzklopfen. Die Erreg- 
barkeit des Herzens wird jedoch oft vom Patienten im Aniang gar nicht wahr- 
genommen und sollte durch den Arzt festgestellt werden. Treten solche 
Erscheinungen ein, so ist die Jodkur sofort abzu- 
brechen, als Antidot ist Natrium phosphoricum in Dosen von 
2—8 g taglich zu geben wahrend mehrerer Wochen. Bilden sich die Er- 
scheinungen nicht zuriick, so muB eine operative Behandlung statt- 
finden. Treten sie gleich wieder zuriick, so kann bei spaterem Wachstum des 
Kropfes eine kombinierte Kur mit den kleinen Joddosen und den grofen 
Natrium phosphoricum- Dosen versucht werden, unter genauer Kontrolle. 
Treten auch dann wieder Symptome auf, so ist die interne Therapie 
zuverlassen. Ein Kunstfehler ist es, nun nacheinander die ganze Reihe 
der anorganischen und organischen Jodpraparate und dann alle verschiedenen 
Schilddriisenpraparate durchzuprobieren. Hat die obige Jodbehandlung der 
diffusen Kolloidstruma eine Riickbildung des Kropfes erzeugt und sich als 
unschadlich erwiesen, so kann periodisch eine weitere gleiche Jodbehandlung 
eingeleitet werden, zum Zwecke der Verhiitung des erneuten Auf- 
tretens der Struma oder zur Verhiitung ihres Wachstums, 
wenn sie sich nicht ganz zurtickgebildet hat. Fir diese prophylaktische 
Behandlung gelten die oben gegebenen Regeln: minimale Dosen Jod, 
héchstens 0-1—0-3 mg pro die, am besten in Form stark verdiinnter Jod- 
tinktur oder Verdampfung einer ganz schwachen Jodlésung in den Wohn- 
und Schlafraumen, Diese prophylaktische Jodbehandlung wird mit Vorteil sehr 
lange (jahrelang mit Pausen) fortgesetzt, weil dadurch das Wachstum 
der Struma mit Sicherheit hintangehalten werden kann. 
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Haben wir Anhaltspunkte, daB es sich um eine Struma parenchy- 
matosa diffusa handelt (die Diagnose ist, wie oben ausgefiihrt, selten 
zu niachen, weil diese Strumaform iiberhaupt selten ist; am ehesten muB daran 
gedacht werden, wenn vasculare Symptome vorhanden sind oder auch nur 
groBe GefaBe, die der GréBe der Struma nicht entsprechen), so soll von 
Tormierem Von “einer Jodbehandlung  Abstand- ge 
nommen werden. Wenn man nicht gleich operieren will, was das beste 
ist, so kann die Struma parenchymatosa mit kleinen Dosen von 
Schilddriisenpraparaten behandelt werden, aber nur unter ganz 
genauer Beobachtung von seiten des Arztes. Es ist hier ganz besonders darauf 
aufmerksam zu machen, daB das, was von den Laien und auch Arzten als 
kleine Dosen aufgefaBt wird, recht massive Dosen sind. Werden Praparate, 
die mit der ganzen Schilddriisensubstanz hergestellt sind, verabfolgt, so sind 
Dosen von 0:01—0:05 Thyreoidin vollstandig gentigend, ja es sollen solche 
Dosen besser nur alle 2 Tage und wahrend kurzer Zeit (2—4 Wochen) unter 
steter arztlicher Kontrolle verabfolgt werden. Eine genaue Beurteilung der Do- 
sierung dieser Praparate ist tiberhaupt nur moéglich, wenn wir ihre ge- 
maue chemische Zusammensetzung kennen. Wir haben 
schon lange darauf aufmerksam gemacht, da8 normale Tierdriisen, aus denen 
die Praparate hergestellt werden, keineswegs stets gleiche Zusammensetzung und 
gleiche Wirkung besitzen. Von den aus der Driisensubstanz isolierten K6érpern 
(Baumann, Oswald) soll eine noch kleinere Dosis, 0:005—0-01 g taglich 
oder alle 2 Tage, verabfolgt werden. Die Wirkung ist gemaB der Reinheit 
der Praparate eine prazisere und ist im allgemeinen, wenn es sich um bloBe 
- Riickbildung einer Struma handelt, eine bessere. Auch diese Behandlung 
ist mehrmals jahrlich zu wiederholen. Wenn aber die gewiinschte 
Reduktion der Struma nicht bald eintritt, so ist die Behandlung 
aufzugeben und eine Operation anzuraten, die  vorziiglich 
in Arterienligatur besteht. Eine Operation ist ohneweiters 
indiziert, wenn die Behandlung Symptome von Hyper- 
thyreoidismus hervorruft oder wenn solche schon fest- 
zustellen sind vor der Behandlung. 

Handelt es sich um eine Struma nodosa, so haben wir zu unter- 
scheiden: 1. ob das Gewebe neben den Knoten normal ist, komprimiert ist, 
diffus krépfig verandert ist oder atrophisch resp. bindegewebig ist, 2. welcher 
Natur die vorhandenen Knoten sind. Erfahrungsgemaf findet sich in praxi 
das diffuse Gewebe neben den Knoten bei den verschiedenen Arten von Knoten 
meist in gleicher und charakteristischer Weise verandert. 

Handelt es sich im wesentlichen um kleinere oder mittelgroBe Kolloid- 
knoten, so ist daneben fast immer auch diffus kolloid verandertes 
Driisengewebe vorhanden. In diesen Fallen ist genau dieselbe 
Therapie wie bei Struma colloides diffusa einzuleiten 
und auch derselbe Erfolg zu erwarten. BeeinfluBt wird der- 
selbe nur insoferne, als in dem kolloiden Knoten schon sehr bald sekundare 
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Degeneration eintritt. LaBt sich diese Degeneration klinisch 
nachweisen, so ist schon von vornherein ein nur teilweiser Erfolg 
der inneren Therapie in Aussicht zu stellen. Auch hier muf, wie bei den 
diffusen Strumen, genau auf Funktionsstérungen geachtet werden. Zeigt der 
Trager einer solchen nodésen Kolloidstruma Symptome von Hypothyreoi 
dismus, so ist eine gemischte Therapie mit Jod und Thyreoidin indiziert, 
immer in den oben angegebenen Dosen und periodenweise. Dasselbe gilt 
‘auch fiir die diffuse Kolloidstruma, wenn Symptome verminderter 
Funktion vorhanden sind. Es sind dies vorzugsweise diejenigen diffusen 
Strumen, bei denen gréRere Kolloidblaschen zu Kolloidperlen oder Cysten 
konfluieren, sie bilden quasi einen Ubergang zu den gemischten knotigen und 
diffusen Kolloidstrumen. 


Kénnen wir neben den Strumaknoten normales oder 
komprimiertes Schilddrtiisengewebe diagnostizieren 
oder einseitig einen normalen Driisenlappen, so ist von einer Jod- 
therapie von vornherein abzusehen, deshalb, weil die normalen 
und auch die komprimierten Driisenanteile, wie wir nachgewiesen haben, eia 
Zuviel von Jod aufnehmen und binden kénnen und Disposition zu Hyper- 
thyreoidismus eintritt, oder auch bei intensivem Jodgebrauch degenerieren 
konnen und dadurch Hypothyreose entstehen kann. Es sind dies namentlich die 
Strumen mit vereinzelten gréBeren Knoten, z. B. Adenomknoten, Cysten, 
Kautschukknoten. In diesen vereinzelten Knoten tritt besonders rasch sekun- 
dare Degeneration ein. Sie sind durch die interne Therapie itberhaupt sehr 
wenig zu beeinflussen. Gerade in diesen Fallen lassen sich Laien und Arzte 
Stets wieder zu massiven Dosen Jod verleiten, deshalb sehen wir gerade bei 
solchen Strumen vorzugsweise die Jodbasedowfalle. Es ist daher das 
einzig richtige, solche Knoten operativ zu entfernen, aller- 
dings nur unter der Bedingung, daB die nicht kropfigen Driisenteile nicht nur 
nicht entfernt, sondern auch nicht geschadigt werden. 


LaBt sich nachweisen, daB neben den Strumaknoten das 
diffuse Drisengewebe stark degeneriert oder atro- 
phisch ist, was sich z. B. durch feste Konsistenz auBert, namentlich 
aber klinisch aus vorhandenen Symptomen von Hypothyreose zu 
schlieBen ist, so muB, wie bei denjenigen Strumen, wo die gesamte 
Driise knotig strumés ist, die chirurgische Therapie mit der 
internen kombiniert werden. Sowohl vor der Operation, zur Ver- 
minderung der Vascularisation, als namentlich nachher zur Verbesse- 
rung der Funktion. Besonders wenn die ganze Driise kropfig ist und nur stru- 
moses Gewebe bei der Operation belassen werden kann, soll post opera 
tionem, nach den oben gegebenen Indikationen, intern behandelt werden. 
Bei dem jetzigen Stand der medizinischen Wissenschaft resp. bei unseren vor- 
geschritteneren Kenntnissen, sollte man endlich einmal die lacherlichen Gegen- 
satze und Oppositionen zwischen Chirurgen und Internen, die das Spezialisten- 
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tum noch viel verscharft hat, aufgeben, denn sie schaden dem Wohle der 
Kranken. 

Es eriibrigt hier noch, die AuBere Applikation von Jod bei 
Strumen zu besprechen. Dieselbe ist auBerordentlich verbreitet in Landern mit 
Kropfendemie und wird meist ohne Aarztliche Verordnung angewendet. Es ist 
vor allem vorauszuschicken, daB die Resorption von Jod durch die Haut gegen- 
iber der Resorption vom Magen-Darmkanal aus eine bedeutend geringere ist, 
daB man also bei Anwendung gleicher Dosen durch die Haut eine geringere 
Resorption erzielt als per os. Es diirfte darauf lediglich beruhen, daB Jodismus- 
und Thyreoidismuserscheinungen bei 4uBerer Applikation viel seltener sind als 
bei innerlicher Darreichung von Jod. In zweiter Linie kommt es sehr auf die 
Form und Art der auBeren Applikation an: ob Jod in Salben, in wasserigen 
oder alkoholischen Lésungen appliziert wird, ob es nur aufgelegt in Form von 
Kompressen, ob es leicht oder mit Kraft resp. Massage eingerieben wird. Es 
ist vor allem darauf hinzuweisen, daB hier, neben der Wirkung des in die 
Schilddriise resp. Struma resorbierten Jods, die Wirkung der durch die Appli- 
kation bedingten Hyperamie in Betracht kommt. Sowohl die Applikation von 
Jodtinktur als die Massage, namentlich mit jodhaltigen Spirituosen, hat eine 
Wirkung nicht nur auf die GefaBe der Haut, sondern auch der tieferen Gewebe 
und der Struma selbst. Darauf beruht die hie und da gemachte Beobachtung, da 
eine Struma, welche auf innere Behandlung nicht reagierte, auf Einreibung von 
Jod doch sich verkieinert. Auf der andern Seite bedingt gerade die krdaftige 
und fortgesetzte 4uBere Applikation von Jod nicht nur eine Schadigung der 
Haut, sondern auch der tieferen Gewebe und der Struma analog einer Ent- 
ziundung. Sie hat eine Verwachsung der Struma mit ihrer Umgebung wie nach 
Strumitis zur Folge. Dies ist nicht nur eine schwere Komplikation fir eine 
eventuelle spatere operative Entfernung der Struma, sondern es kann dadurch 
die Funktion des Schilddriisen- resp. des Strumagewebes dauernd geschadigt 
werden. Wir haben im vorhergehenden von der auBerlichen Applikation des 
Jods bei der Struma nichts gesagt, u. zw. wesentlich deshalb, weil eine genaue 
Dosierung des zur Resorption gelangenden Jods nicht mdglich ist. Es unterliegt 
keinem Zweifel, daB unter den oben gegebenen Indikationen zur Jodbehand- 
lung des Kropfes, statt der innerlichen Darreichung, auch eine auBerliche Appli- 
kation stattfinden kann, u. zw. von gleicher Dauer und in der gleichen Wieder- 
holung wie bei der Medikation per os. Nur sind die Dosen hier doppelt so 
groB zu nehmen als bei der internen Zufuhr. Aus den oben genannten Griinden 
empfehlen wir eine auBere Kropfbehandlung niemals. 

Von einer Injektion von Jod in irgendeiner Form zur Beseitigung 
der Strumen ist durchaus abzusehen als von einer unrationellen 
und gefahrlichen Behandlung. 

Endlich ist hier noch die Strahlentherapie des Kropfes zu 
erwahnen. Noch von gar keiner Seite, nicht einmal von spezialistisch radiologi- 
scher, ist iiber ein giinstiges Resultat bei einer geniigenden Anzahl von Fallen 
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berichtet worden. Unsere gegenwartigen Anschauungen der 
Wirkung der Strahlen, speziell der Rontgen- und Radium- 
strahlung, widersprechemetmer Anwendung derselben 
auf beginnende Strumen. Eine Anwendung in spateren Stadien 
bringt keine geniigende Riickbildung und erschwert die nachherige Operation 
in einer Weise, daB wir sie nicht fir erlaubt halten. 

Ob in praxi, fiir die prophylaktische Kropfbehandlung die Sterili- 
sation des Trinkwassers durch ultraviolette Strahlen 
nach Stiner und Kolle, dem Kochen des Trinkwassers iiberlegen ist, werden 
fernere Untersuchungen zeigen mussen. 

SchlieBlich ist noch die Therapie des Kropfes nach Mac Car- 
rison und Messerli zu erwahnen, die einerseits in der innerlichen Darreichung 
hoher Dosen von Thymol, Benzonaphthol, Salol, Kreosot, ander- 
seits von Vaccine oder Antitoxine, hergestellt mit der Darmbakterien- 
flora Kropikranker, beruht. Aus der Besprechung der Atiologie geht hervor, 
in welcher Weise wir uns die Wirkung dieser Therapie vorzustellen haben. 
Dak, bei gehauften endemischen oder epidemischen Vorkommen von Struma, 
eine solche Behandlung angezeigt sein kann, unterliegt keinem Zweifel. Wir 
erinnern auch an die Strumabildung bei der Chagasschen Krankheit und ver- 
weisen auf das bei der Atiologie Gesagte. 

Zusammenfassend ist fiir die Strumatherapie das folgende stets im Ge- 
dachtnis zu behalten: 

Die Therapie kann viel ausrichten, wenn sie frith eingreift. Die pr o- 
phylaktische Behandlung ist zweifelsohne die beste. Bei den zwei 
Mitteln, die uns fiir die Kropftherapie zur Verfiigung stehen, muB in Er- 
innerung behalten werden: 

1. Fir die Schilddriisenorganpraparate: daB die fortgesetzte Einverlei- 
bung von solchen Praparaten schadlich sein muB, da physiologisch die Schild- 
driise ihr Material speichert und nur nach Bediirfinis abgibt. 

2. Fur das Jod: da8 dasselbe in der Schilddriise und Struma gespeichert 
werden kann und da, wenn diese Speicherung iiber das Normale hinausgeht, 
Bedingungen zu funktionellen Stérungen geschaffen werden; falls sie das nicht 
kann, das Plus von zugefiihrtem Jod das Schilddriisengewebe selbst schadigt. 

3. Es sollen keine Jod- oder Organpraparate angewendet werden, deren 
Zusammensetzung, vorziiglich deren Jodgehalt, dem Arzte nicht bekannt ist. 

Die Anschauung, daB die Struma in das Kapitel der Tumoren gehért und 
rein als Geschwulst behandelt werden soll, ist zu verlassen. Die Struma ist 
nicht mehr nur als lokale Erkrankung aufzufassen. Ihre Beziehung zum All- 
gemeinbefinden des Kropftragers ist in jedem Falle zu beriicksichtigen. Auch 
auf das Verhalten der iibrigen endokrinen Driisen, namentlich der der Schild- 
driise phylogenetisch am nachsten stehenden, ist bei den Kropftkranken zu 


achten. Allerdings wissen wir iiber spezielle Beziehungen derselben zur Kropt- 
krankheit noch nichts. 
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XI. Entziindliche Erkrankungen der Schilddriise und des Kropfes: 
Thyreoiditis, Strumitis. 


Sie sind einzuteilen in akute und chronische Formen. 


A. Die akute Entztindung. 

Die akute Entziindung ist weit haufiger in der kropfigen Schilddriise als 
in der normalen. 

Klinisch tritt eine akute Thyreoiditis eigentlich sehr selten in Erscheinung. 
Th. Kocher hat in seiner 45jahrigen, sich iiber mehr als 8000 Falle von Schild- 
driisenerkrankungen erstreckenden Praxis nicht einen einzigen Fall gesehen. 
Es lohnt sich also kaum, ein klinisches Krankheitsbild aufzustellen. Es ist 
jedoch zweifellos und von de Quervain anatomisch nachgewiesen worden, daB 
es eine akute Thyreoiditis gibt; sie ist eine Teilerschei- 
nung von akuten Infektionskrankheiten: Typhus, Scharlach, 
Influenza, Gelenkrheumatismus, Malaria, Pneumonie, Osteomyelitis. Sie tritt 
aber klinisch meist nur in Erscheinung, wenn man auf Druckempfindlichkeit 
der Schilddriise extra fahndet. Sie klingt sehr rasch von selbst wieder ab. 
Ob es sich in diesen Fallen wirklich um eine akute Thyreoiditis handelt, 
ist nicht nachgewiesen. Auf dem Sektionstisch wird gelegentlich bei mul- 
tiplen Metastasen akuter Infektionen auch in der Schilddriise Entziindung 
und Abscedierung gefunden, aber selten (s. Tafel XXXI, Fig.1). In den wenigen, 
zur anatomischen Untersuchung gekommenen Fallen war doch fast aus- 
nahmslos Strumabildung vorhanden. Die Diagnose konnte aus den vor- 
handenen gelapptkernigen Leukocyten gestellt werden. Bakterien wurden meist 
nicht nachgewiesen. Weitaus die Mehrzahl der Falle gehért in das Gebiet der 
chronischen Thyreoiditis resp. Strumitis. Interessant sind die, auch bei der akuten 
Entziindung, von de Quervain beschriebenen parenchymatésen Veranderungen: 
Epithelwucherung mit Desquamation und Kolloidverfliissigung und Kolloid- 
schwund. Wenn wir auch das klinische Bild der akuten Thyreoiditis als 
praktisch nicht von wesentlicher Bedeutung erachten, so ist die Kenntnis 
namentlich der anatomischen Veranderungen bei akuten Entziindungen und 
Intoxikationen von groBer Bedeutung wegen der Folgen, die eine solche auf 
die spatere Funktion der Schilddriise haben kann (vgl. chronische Thyreoiditis). 


S4rumitis acuta. 

Weit haufiger als die normale Schilddriise ist die Struma zu metastatischer 
Entziindung geneigt (Kocher, Tavel) und hier wiederum vielmehr die Knoten- 
struma als die diffuse Struma. Bei den Knotenstrumen sind es hauptsachlich 
die degenerierten Knoten und besonders vereinzelte gréBere degenerierte Knoten, 
welche zur Entziindung neigen. 

Wir miissen im ganzen sagen, daB die Schilddriise im Vergleich zu anderen 
Organen auffallig wenig zu Entziindung neigt und ebenso die Struma diffusa 
et nodosa colloides. Daf die auBerordentliche Vascularisation wohl 
zum Teil schuld daran ist, ist sicher. Wir glauben aber, daB auch der Jod- 
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gehalt der normalen Driise und gerade der Kolloidkrépie hier von Bedeutung 
ist. Wir verweisen auch auf die experimentellen Nachweise, 1. daB schilddriisen- 
lose Tiere iiberhaupt leichter an Infektionen erkranken als normale, 2. daB durch 
Schilddriisenfiitterung Infektionen hintangehalten oder weniger virulent ge- 
macht werden kénnen, 3. daB endlich bei kolloidreicher Driise, im Gegensatz zur 
kolloidarmen, die Reaktion der Driise selbst auf kiinstliche Infektion null oder 
sehr gering ist. 

Die Ursache der akuten Strumitis bilden weniger allgemeine Infektions- 
krankheiten als umschriebene Entziindungen. Es sind vor allem Streptokokken, 
Staphylokokken, Kolibacillen und Pneumokokken, welche zu metastasischer 
Strumitis AnlaB geben, also Angina, Laryngitis, Bronchitis, Furunculose, 
Erysipel, Osteomyelitis, Pneumonie, Enteritis. Daneben wird aber die akute 
Entziindung der Struma auch beobachtet nach akutem Rheumatismus, Malaria, 
Typhus, Diphtherie, Influenza, Orchitis und Parotitis, Pyamie, Puerperalfieber. 

In der Struma diffusa kommt es zur Leukocyteninfiltration, zur 
Wucherung und Desquamation des Epithels, das zu grunde geht, und zu 
Kolloidschwund und bindegewebiger Entartung. Aber auch hier, wie bei der 
Thyreoiditis, treten die Entziindungssymptome haufig gar nicht in klinische 
Erscheinung. In der Struma nodosa kommt es bei Degeneration der 
Knoten, namentlich durch Blutungen, welche den Bakterien einen iiberaus 
gunstigen Boden darbieten (Kocher), zu rascher Entwicklung der Entziindung 
und frither eitriger Einschmelzung und ihren Folgen; hier treten die Ent- 
ziindungssymptome friih und stark in Erscheinung, 

Die Sy mptome der akuten Entziindung der Struma unterscheiden sich 
nicht von denen anderer Entziindungen. 

Im Vordergrund steht die spontane Schmerzhaftigkei t, welche 
sich zuerst nur beim Schlucken, dann konstant geltend macht. Letzteres, wenn 
durch die Infiltration und Exsudation die Kropfkapsel stark gespannt wird. 
Geht die Entziindung als Peristrumitis tiber die Kapsel hinaus, so kénnen durch 
Beteiligung namentlich der Nervi occipitales, auricularis magnus, supraclavi- 
culares ausstrahlende Schmerzen in diesen Gebieten entstehen. Ferner Reiz- 
und Lahmungserscheinungen des Nervus sympathicus und der Nervi laryngei. 

Die Struma wird auf Druck empfindlich. Sie ist fester anzu- 
fuhlen, weniger beweglich, bewegt sich beim Schlucken weniger auf 
und ab. Praktisch wichtig sind die fast stets begleitenden Entziindungen der 
Schleimhaute von Trachea und Larynx. 

Ist eine Peristrumitis vorhanden, so ist eine Infiltration der umgebenden 
Weichteile zu konstatieren und, wenn diese oberflachlich wird, die E r- 
scheinungen der Entziindung an der Haut. Bei eitriger Ein- 
schmelzung kann der AbsceB nachgewiesen werden, aber infolge der Peri- 
strumitis und der gerade bei degenerierten Kropfknoten vorhandenen derben 
Kapsel nicht so leicht, wie man glauben sollte. 

Ganz wesentlich fur die Diagnose Strumitis sind die b egleitenden 
Allgemeinerscheinungen. Gerade auch deshalb, weil die bisher 
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genannten Symptome zum Teil auch bei akuter Blutung in eine Struma und bei 
rasch sich entwickelnder, maligner Struma vorhanden sein kénnen. 

Fieber oder Fieberregungen, Fréste, allgemeine Mattig- 
keit, Appetitlosigkeit sind Symptome allgemeiner Natur, die zwar 
momentan, aber wahrend des ganzen Verlaufes doch niemals fehlen. Sehr 
wichtig ist die Blutuntersuchung zur Unterscheidung zwischen Blutung 
oder maligner Struma und Entziindung. 

Verlauf und Prognose. Der Verlauf der Strumitis diffusa ist meist 
ein gutartiger, Abscedierung kommt selten vor, bei Strumitis circumscripta in 
einem Knoten ist sie das Gewoéhnlichere. Nur in vernachlassigten Fallen kommt 
es zu schweren Halsphlegmonen und Perforationen in die Nachbarorgane, 
hauptsachlich Trachea und Oesophagus. 

Durch antiphlogistische Behandlung oder nach Eréffnung des Abscesses 
geht die Entziindung meist ohneweiters ganz zuriick. Nicht so selten bei 
alten degenerierten, vornehmlich verkalkten Knoten 
kommt es nach Eiterung zu chronischer Fistelbildung, die nur 
durch Excision der Struma geheilt werden kann. Hierhin gehért zum Teil die 
von Reclus beschriebene Holzphlegmone der Struma. Nach Ablauf der 
Strumitis geht auch die Peristrumitis und mit ihr alle Symptome zuriick. Sym- 
pathicus- und Recurrensparalysen stellen sich jedoch meist nicht mehr her. 

Die Folgezustande der akuten Entziindungen in der Struma selbst 
sind von ganz wesentlicher Bedeutung, hauptsachlich fiir die Funktion. Diese 
Folgezustande sind von viel gréBerer Wichtigkeit bei den diffusen Strumen als 
bei den Knotenstrumen, bei denen die Entziindung meist degeneriertes, schon 
nicht mehr oder nur wenig funktionierendes Gewebe betrifft. 

So wenig wir der akuten Thyreoiditis oder besser Strumitis diffusa im 
floriden Stadium klinische Bedeutung beimessen, so viel Wichtigkeit kénnen ihre 
Folgezustande in der Drtse in klinischer, d. h. funktioneller Beziehung 
haben. Durch die Feststellung der parenchymatésen Veranderungen in der 
Schilddriise durch Infektionen, Intoxikationen etc. (de Quervain) ist fiir die 
Pathogenese verschiedener Schilddriisenveranderungen eine anatomische Grund- 
lage geschaffen worden. Diese Folgen der akuten Strumitis werden unter dem 
Kollektivnamen der chronischen Strumitis zusammengefaBt (s. dort). 

Die Behandlung der akuten Thyreoiditis und Strumitis ist diejenige 
der akuten Entziindung iiberhaupt. Hingegen muB sie, wenn die Atiologie resp. 
der Entziindungserreger festgestellt ist, bestimmten Indikationen folgen. Handelt 
es sich um Eiterung, so ist die Therapie eine chirurgische. 


B. Die chronische EntzUndung. 
Wir haben sie einzuteilen in specifische Formen und in nichtspecifische. 


1. Nichtspecifische chronische Entztndung. 


Unter diesem Titel sind eine ganze Reihe von Fallen zusammenzutfassen, 
deren Zugehérigkeit zur Entziindung im eigentlichen Sinn des Wortes keines- 
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wegs erwiesen ist. Wir finden auch in der Literatur die einschlagigen Falle teil- 
weise vom klinischen, teilweise vom atiologischen, teilweise vom pathologisch- 
anatomischen Standpunkt aus studiert, beschrieben und eingeteilt. 

Das Resumé aller einschlagigen Arbeiten ist das, daB man angesichts der 
vollstandigen Unkenntnis der Atiologie, angesichts gewisser, aber keineswegs 
konstanter histologischer Befunde annimmt, daB es sich um einen entziindlichen 
ProzeB handelt. 

Pathologische Anatomie. 


In weitaus der Mehrzahl der Falle handelt es sich bei diesen Erkrankungen 
um Struma diffusa. Hingegen kommt die Veranderung auch bei Struma nodosa 
vor, allerdings vorzugsweise in dem die Knoten umgebenden Gewebe. In einer 
Mehrzahl von Fallen kann ganz gut histologisch nachgewiesen werden, daB es 
sich vorher um gewohnliche diffuse Strumabildung gehandelt hat. Sehr 
wichtig ist der Befund, daB es sich in den meisten Fallen um 
beiderseitige Erkrankung,d.h. Befallenseinder ganzen 
Schilddriise resp. Struma handelt. Dazu muB jedoch bemerkt werden, 
daB die verschiedenen Teile, namentlich die Lappen, in verschiedenem Grade 
ergriffen sein kénnen. Wir unterscheiden anatomisch interstitielle 
und parenchymaté6se Veranderungen und solche an den GefaBen. 


A. Interstitielle Veranderungen. 


Im Vordergrund steht diejenige des Stromas. Sie besteht 1. in einer Ver- 
mehrung des Bindegewebes, wobei alle Stadien von der Bildung jungen Gra- 
nulationsgewebes, bis zum Ubergang in junges Bindegewebe und bis zum kern- 
armen Bindegewebe gefunden werden. Das Bindegewebe findet sich in langen 
Bindeln aus Spindelzellen mit langlichen Kernen, oft schwer von Sarkom zu 
unterscheiden, meist aber doch sehr kernarm. In mehreren Fallen fand sich 
das Bindegewebe iiber die Schilddriisenkapsel hinaus ins umliegende Gewebe 
gewachsen. 2. Rundzellinfiltration des Stromas: perivascular und von den 
GefaBen unabhangig, bestehend aus sparlichen, gelapptkernigen Leukocyten, 
meist Lymphocyten, eosinophilen Zellen, Plasmazellen und Riesenzellen. 
3. Neben dieser unregelmafBigen, einzeln oder zu ungeordneten Haufen ver- 
einigten Rundzellinfiltration findet sich Bildung resp. Vermehrung von Lymph- 
follikeln mit Keimcentren. Die Follikel von sehr verschiedener Gré®e und Form 
mit Bildung von Keimcentren. Die Keimcentren enthalten specifische Zellen 
mit Kernen von verschiedener Form, groBe und kleine Lymphocyten, Reticulum- 
zellen, Plasmazellen und Capillaren, an einer Endothelschicht zu erkennen. 
In den Keimcentren finden sich mehr oder weniger zahlreiche Mitosen. Die 
Randzone der Lymphfollikel besteht aus reticularem Bindegewebe und Lympho- 
cyten sowie Keimcentrumszellen und Capillaren. 

Sowohl die unregelmaBige Rundzellinfiltration als die Lymphfollikel finden 
sich interstitiell und auch innerhalb der Lappchen, seltener innerhalb der 
Knoten. Selten sind Blutungen und Reste derselben im Stroma. 


Kropf. 981 


In einigen seltenen Fallen wiegen die eosinophilen Zellen in diesen Strumen 
vor, u. zw. auch herdweise vermischt mit Plasmazellen. In anderen Fallen 
wieder tiberwiegen die Plasmazellen. Diese Herde kénnen tumorartig sich ver- 
gréBern (O. Meyer**') und zeigen dann histologisch das Bild des Granuloms 
oder Plasmoms. Gerade in diesen Fallen fanden sich keine typischen Riesen- 
zellen, wodurch sich die Tumoren vom Granulom der Lymphdriisen z. B. unter- 
scheiden. In einem dieser Falle wurde auch die Frdnkel-Muchsche antiformfeste, 
granulare Form des Tuberkelvirus, die beim Lymphdriisengranulom sich findet, 
gesucht, aber nicht gefunden, ebenso war der Tierversuch negativ. 


B. Parenchymatése Veranderungen. 

Dieselben sind sehr verschieden. Es sind Falle beschrieben, in denen keine 
Veranderungen des Parenchyms gefunden wurden. Es ist jedoch sehr schwierig, 
z. B. uber die Quantitat des Parenchyms in diesen Praparaten zu urteilen. In 
einer Mehrzahl von Fallen ist die Quantitat des Parenchyms relativ oder auch 
absolut vermindert. Nur in einem Falle Tailhefers'® soll iiberhaupt kein Paren- 
chym mehr vorhanden gewesen sein. Vielfach fehlt die regelmaBige Lappchen- 
zeichnung, namentlich bei starkerer Bindegewebswucherung. Vielfach findet 
die letztere auch in die Lappchen hinein statt, so daB die ganze Struktur ver- 
loren geht. Bei starkerer Bindegewebswucherung sind vielfach atrophische Er- 
scheinungen im Parenchym vorhanden, namentlich bei intralobularer Binde- 
gewebswucherung. Es findet sich kein Kolloid, die Blaschenanordnung ist un- 
deutlich, es finden sich ungeordnete Zellmassen, die Zellen oft von unregel- 
maBiger Form, klein, unscharf begrenzt, die Kerne klein, dunkel (atrophische 
Blaschen und Zellen). Dieser Befund ist jedoch keineswegs konstant; es finden 
sich auch Falle mit ziemlich normalen Blaschen und Zellen und Kolloid, viel- 
fach allerdings komprimiert; dies sind die seltensten Falle. Haufiger finden sich 
alle Ubergange von kolloidhaltigen Blachen mit plattem Epithel zu Blaschen 
mit fliissigem Inhalt, mit hohen Cylinderzellen und auch Faltelungen des 
Epithelbelags. Sehr haufig finden sich unregelmaBige Epithelwucherungen mit 
Desquamation und Veradnderung der Zellen und Kerne, mit fliissigem oder 
keinem Blascheninhalt. Allen Fallen gemeinsam ist nur das eine, 
daB iiberall sich auch intralobular mehr oder weniger Rundzellen, am 
haufigsten Lymphocyten, dann Plasmazellen, gelapptkernige und eosinophile 
Zellen finden. Vielfach ist auch die Wand der Blaschen von diesen Zellen 
durchsetzt, hie und da fiillen sie auch das Innere der Blaschen aus. Seltener 
finden sich diese Zellen iiberall gleichmaBig im Parenchym zerstreut. Meist 
sind sie herdférmig vereinigt, die Herde von sehr verschiedener Form. 
Sehr haufig sind es Lymphfollikel mit schénen Keimcentren. In den Knoten 
finden wir sehr verschiedenen Bau, der sich von gewéhnlichen Strumen nicht 
unterscheidet. Die Rundzellinfiltration und namentlich die Lymphfollikel- 
bildung findet sich auch in den Knoten, aber seltener, dagegen finden sie 
sich besonders reichlich um die Knoten herum in dem komprimierten 
Parenchym. 
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Die interstitiellen und parenchymatésen Veranderungen verhalten sich nun 
sehr verschieden in den verschiedenen Fallen: Es gibt solche mit fast aus- 
schlieBlicher Bindegewebsneubildung, solche mit weit vorwiegender Lymph- 
follikelbildung, solche mit vorwiegenden Parenchymveranderungen und Misch- 
falle. Allen gemeinsam ist nur das eine, daB in keinem Falle, der genau unter- 
sucht wurde, wenigstens umschriebene Rundzellinfiltration fehlte. © 


C. Die Veranderungen anden GefaBen. 

In der Mehrzahl der Falle sind solche nicht nachgewiesen worden. Mehr- 
fach wurden Intimaverdickungen an den kleinen Arterien gefunden, hie und da 
bindegewebige Verdickung der GefaBwand, einmal endotheliale Wucherungen. 
Das Verhalten der GefaBe im allgemeinen ist ein verschiedenes. In den Fallen 
mit starker Bindegewebswucherung sind die zufiihrenden Arterien eher klein 
zur GréBe der Struma, ebenso die groBen abfiihrenden Venen. Die Venen auf 
der Geschwulst dagegen ziemlich zahlreich. In diesen Fallen sind die 4uBere 
Kropfkapsel und auch die umgebenden Gewebe verwachsen. Bei der Lésung 
tritt lebhafte Blutung aus kleinen GefaBen ein. Bei den Fallen mit reichlicher 
Lymphfollikelbildung sind dieselben Verhaltnisse, aber in geringerem MafBe. 
Bei vorwiegend parenchymatésen Veranderungen sind dagegen die GefaBe er- 
weitert, die Verwachsung nur mit der auBeren Kropfkapsel stark, diese sehr 
blutreich. Es ist endlich ganz besonders hervorzuheben, daf in einigen Fallen, 
besonders der fibrésen Form, eine ganz ungewohnliche Briichigkeit der Arterien 
konstatiert wurde (Kocher). 

. Von besonderer Wichtigkeit ist die Beteiligung der um- 
gebenden Gewebe, in denen es auch zu Rundzellinfiltration, u. zw. mit den 
verschiedenen Rundzellen, kommt, zur Bildung von Granulationsgewebe, von 
Bindegewebe und auch von Lymphfollikeln (Kocher), Endarteriitis und Peri- 
vasculitis (Tomaselli). In der Pathologie stehen diesen Veranderungen der 
sog. chronischen Thyreoiditis und Strumitis weitaus am 
nachsten die, als entziindliche Tumoren der Speicheldrisen, 
beschriebenen Krankheiten (Thaysen). 

Endlich ist sehr erwahnenswert, da8 in einigen Fallen, die im iibrigen 
genau die eben genannten Veranderungen zeigten, an umschriebenen Stellen 


Langhanssche Riesenzellen und auch typische Epitheloidtuberkel gefunden 
wurden. 


Klinik der chronischen Strumitis. 


Klinisch sind bisher nur 2 extreme Formen der oben genannten patho- 
logisch-anatomischen Schilddriisenveranderungen beschrieben worden. 

A, 1896 hat Riedel am deutschen Chirurgenkongre& den ersten Fall 
klinisch beschrieben. Anatomisch handelte es sich um eine Struma mit sehr 
Starker Bindegewebsentwicklung und Rundzellinfiltration, mit Beteiligung der 
Umgebung. Seither sind schon eine erhebliche Zahl ahnlicher Falle publiziert 
worden unter folgenden Namen: Fisenharte Struma, Riedelsche Struma, 
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chronische Entziindung der Schilddriise, Holzstrumitis, Inflammation primitive 
chronique cancériforme, Thyroidite ligneuse, eisenharte Strumitis, dégéneres- 
cence fibreuse, dégénerescence scléreuse du corps thyroide, von folgenden 
Autoren: Cordua®’, Tailhefer, Ricard, Carle, Courmont und Chalier, Viannay, 
Walther**, Jeannel, Simon, Silatschek'’®, Spannaus'”, Delore und Alamar- 
tine**>, Tomaselli, Tixier und Savy. 

Weitaus die Mehrzahl der Falle wurde klinisch nicht 
als solche diagnostiziert, sondern fast ausnahmslos 
als Struma maligna. Haufig wurde auch pathologisch-anatomisch die 
Diagnose nicht gemacht, sondern erst aus dem spateren Verlanf. 

Symptome: 1. Als wichtigstes Symptom wird die Konsistenz schon 
von Riedel*** angegeben. Die Struma ist fest bis hart, ja ,,eisenhart“’. Die Ober- 
flache ist unregelmaBig, wenn es sich um eine Knotenstruma handelt, bei einer 
diffusen Struma ziemlich regelmaBig. Dagegen sind Unterschiede in der Kon- 
sistenz der chronischen Strumitis sowohl bei Knoten als auch bei diffusen 
Strumen nachweislich, jedoch nicht bedeutende, sondern nur verschiedene Grade 
von Derbheit oder Harte. Von ganz besonderer Wichtigkeit scheint es uns, 
was auch Delore und Alamartine hervorheben, daB fast immer beide 
Seiten betroffen sind (nur im Falle von Meyer war die Veranderung 
auf einen Schilddriisenlappen beschrankt). Es ist dies vor allem bei der Struma 
diffusa der Fall, aber auch bei der nodosa. Selten sind beide Lappen ziemlich 
gleich groB, gewohnlich ist aber der gréBere Lappen starker betroffen. Bei der 
Struma nodosa kann ein Lappen ziemlich normal sein, er ist jedoch des 6fteren 
auch empfindlich auf Druck und etwas fester als normal, wenn auch lange nicht 
so fest wie der strumdse Lappen. Delore hebt deshalb mit Recht hervor, daB der 
ProzeB, wenn eine Struma vorhanden ist, sich starker auspragt. Es kénnen 
aber auch kleine diffuse Strumen Sitz der chronischen Entziindung sein. 

2. Ist die Struma weniger beweglich als eine gewédhnliche 
Struma, u. zw. allseitig weniger beweglich. In vorgeschrittenen Fallen ist sie 
ganz unbeweglich. 

3. Die Schmerzhaftigkeit und Druckempfindlichkeit ist ver- 
schieden. Es sind spontan schmerzhafte Falle und auch ganz unempfindliche 
beschrieben worden. In vorgeschrittenen Fallen kénnen, durch die Beteiligung 
der Umgebung, ausstrahlende Schmerzen auftreten, wie bei der akuten Peri- 
strumitis, jedoch ist dies keineswegs das Gewohnliche. Es gibt vorgeschrittene 
Falle ohne die geringsten spontanen Schmerzen. 

A, Als sehr haufiges und wichtiges Symptom ist die Tracheostenose 
zu nennen, die sehr hochgradig werden kann, mit starkem Stridor. ‘Sie ent- 
spricht nicht der GréBe und ist auch meist nicht durch eine besondere Lage der 
Struma zu erklaren, sondern dadurch, daB die Trachea infolge der Verwach- 
sung und auch der Beiderseitigkeit der Affektion nicht ausweichen kann. Dazu 
~ kommen die begleitenden Entziindungen der Schieimhaute der Trachea und des 
Larynx. 

Die weiteren Symptome sind inkonstant: 
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Selten sind die Nervi laryngei in Mitleidenschaft gezogen. In keinem Falle 
werden Erscheinungen von Sympathicusparalyse erwahnt. 

Auffallig ist auch, daB vasculare Erscheinungen, Stauung etc. nur ein- 
treten, wenn die Lage des Tumors eine tiefe ist. Geschwollene Lymphdriisen 
sind zwar vorhanden (Kocher), aber fast niemals palpabel. Auffallig ist auch, 
daB Schluckbeschwerden selten sind, im Gegensatz zur akuten Strumitis. 

Die Beteiligung der umgebenden Gewebe 1aft sich meist 
klinisch nicht nachweisen und ist nur aus der Unbeweglichkeit der Struma, 
namentlich aus der fehlenden oder geringen Hebung der Struma und des 
Larynx beim Schlucken, ferner daraus, daB die Carotis nicht am auBferen, 
hinteren Umfang der Struma fithlbar ist, zu diagnostizieren. 


B. 1912 wurden von Hashimoto 4 Falle unter dem Namen Struma 
lymphomatosa beschrieben, bei denen, wie schon der vorgeschlagene 
Name sagt, die Bildung von Lymphfollikeln im Vordergrund steht. Wie schon 
oben bemerkt, ist sie in den 4 Fallen verschieden hochgradig und in sehr ver- 
schiedenem Grade kombiniert mit Bindegewebsentwicklung, also wie die Riedel- 
schen Falle. In allen Fallen war Rundzellinfiltration vorhanden, wesentlich 
perivascular. Klinisch beschreibt Hashimoto die Falle folgendermaBen: Zufallig 
werden SchilddriisenvergréBerungen von sehr verschiedener Dimension bemerkt, 
die nicht rasches Wachstum zeigen. Absolut keine Beschwerden. Nur in einem 
Falle leichte Heiserkeit mit mangelhaftem Schlu8 der Stimmbander. Niemals 
Kompressionserscheinungen der Trachea. Die Struma hat eine sehr derbe bis 
feste Konsistenz, ist aber relativ gut beweglich, nicht druckempfindlich. Die 
Strumatrager waren sonst ganz gesund. Keine Symptome von veranderter 
Schilddriisenfunktion. In einem Falle wurden aber doch sog. Odeme durch 
Verabreichung von Schilddriisenpraparaten beseitigt. Nur in einem Falle 
wurde das Blut untersucht und nach Hashimoto keine nennenswerte Verande- 
rung gefunden, es fand sich aber eine deutliche Lymphocytose. 

Fs ist nun zweifellos, daB wir neben diesen genannten, klinisch be- 
Schriebenen zwei Formen von chronischer Strumitis, welche ausgesprochenere 
Stadien darstellen, eine durchaus nicht geringe Anzahl 
leichterer Falle von chronischer Strumitis resp. Thyreo- 
iditis beobachten kénnen. Uber das Pathologisch-Anatomische s. u. 

Fs gibt zunachst funktionelle Erkrankungen der Schilddriise, 
bei denen wir histologisch der Entziindung ahnliche, hie und da auch wirkliche 
Entziindungsbefunde erheben. Es gehdren hierhin eine Anzahl von den Fallen, 
die wir bei der funktionellen Symptomatologie beschrieben’ haben, z. B. finden 
sich solche histologische Befunde in Spatstadien der funktionellen Erkran- 
kungen. Wir haben diese Falle zuerst beschrieben. Charakteristisch ist, daB wir 
in diesen Fallen immer parenchymatise Veranderungen finden, die der Funk- 
tionsstérung entsprechen. Die Diagnose der Art der Struma stiitzt sich auf die 
Konsistenz und Druckempfindlichkeit der Struma. Anamnestisch kénnen statt-— 
gehabte Infektionen, meist gewéhnlicher Natur, aber wiederholt, nach- 


a 
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gewiesen werden. Hartnackige Jod- und Thyreoidinbehandlung ist zu beriick- 
sichtigen. Uber das Nahere s. in den betreffenden Kapiteln. 

AuBer diesen Fallen mit funktioneller Erkrankung, die wir bei Basedow 
ziemlich haufig beobachtet und beschrieben haben, haben wir in der chirurgi- 
schen Klinik und Privatklinik von Professor Kocher in Bern 12 Falle mit 
dem ausgesprochenen Bilde der chronischen Strumitis 
resp. Thyreoiditis beobachtet. Wir kénnen dieselben mit den bisher in 
der Literatur beschriebenen Fallen chronischer Thyreoiditis folgendermaBen 
einteilen : 

1. Falle, welche kaum vergréferte Schilddriisen und Strumen betreffen, 
vorziiglich diffuse, aber auch knotige Strumen, bei denen das Parenchym 
noch ausgedehnt erhalten ist, bei denen diffuse histologi- 
sche Veranderungen vorhanden sind, sowohl interstitiell als 
parenchymatés. Es findet sich maBige Vermehrung des Bindegewebes, aus- 
gedehnte Rundzellinfiltration, u.zw. weitaus am reichlichsten und haufigsten 
von Lymphocyten, dann von Plasmazellen, dann von eosinophilen, sparlich von 
neutrophilen Zellen. Im Parenchym findet sich fast ausnahmslos, aber in sehr 
verschiedener Ausdehnung, Wucherung und Desquamation der Epithelzellen. 
Lymphfollikel finden sich in verschiedener Menge. Diese Strumen finden sich 
auch, ja vorzugsweise, bei jiingeren Individuen. Die Konsistenz ist eine festere 
als bei normalen Driisen und gewohnlichen Strumen. Hautfig bieten nur um- 
schriebene Teile der Struma eine festere Konsistenz dar. Ofter, aber nicht 
immer, sind diese Partien oder die ganze Struma druckempfindlich. Diese 
Strumen zeigen eine etwas geringere Beweglichkeit. Haufig sind geschwollene 
Lymphdriisen vorhanden. Funktionelle Schilddriisenstérungen sind oft, aber 
keineswegs in allen Fallen vorhanden. In diese Gruppe gehoren 6 unserer Falle. 

2. Falle, bei denen das Parenchym in den Hintergrund 
trittodernursparlich vorhanden ist, bei denen das gewucherte 
Bindegewebe, die Rundzellhaufen und Lymphfollikel die Hauptmasse der 
Struma bilden (s. Tafel XXXI, Fig. 2). 

A. Falle, bei denen das gewucherte Bindegewebe die Hauptmasse der 
Struma bildet oder wenigstens bedeutend iiberwiegt. Hierhin gehdrt die Mehr- 
zahl der bisher unter dem Namen der chronischen Strumitis beschriebenen 
Falle, vor allem die Riedelschen Falle. Ihrem, oben gegebenen, klinischen Bilde 
haben wir nichts beizufiigen. Die Hauptcharacteristica sind die ,,eisenharte“ 
Konsistenz, das Ubergreifen auf die Umgebung, die bedeutend beschrankte 
Beweglichkeit. Die haufigen Erscheinungen von seiten der umgebenden Organe: 
Trachea, Oesophagus, Nerven. Sie betreffen diffuse und knotige Strumen, sind 
fast immer beiderseitig, aber meist einseitig viel ausgesprochener. 

B. Falle, bei denen die Lymphocyteninfiltration und namentlich die Lymph- 
follikelbildung im Vordergrund ist. Hierhin gehért der Fall 1 der von [Has- 
himoto beschriebenen und einer unserer Falle. Beides diffuse beiderseitige 
Strumen, bei einem weiblichen und mannlichen 60- und 61jahrigen Patienten. 
Klinisch entwickeln sich diese Strumen fast unbemerkt, wachsen langsam, fallen 
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dann aber auf durch ihre feste Konsistenz. Beschwerden sind keine vorhanden. 
In unserem Falle fand sich im Blute eine leichte Lymphocytose von 2500 und 
einige Myelocyten. 

C. Falle, bei denen die Plasmazellenbildung im Vordergrund ist, welche 
sich in Form von knotenartigen Haufen finden und das Bild beherrschen. Hier- 
hin ygehéren 2 unserer Falle mit diffusen beiderseitigen Strumen, die eine von 
sehr bedeutender Gréfe, bei Frauen von 64 und 50 Jahren. Langsames, in 
einem Falle seit einem Jahre starkeres Wachstum, von derber Konsistenz, wenig 
beweglich, nicht empfindlich. In dem Falle der groBen Struma mit leichten 
Drucksymptomen auf die Trachea und die Venen. 

D, Falle, bei denen die eosinophilen Leukocyten im Vordergrund sind, die 
in Haufen verschieden groBe Knoten bilden. Hier ist der von Oskar Meier be- 
schriebene Fall einzig dastehend. Einseitige, zum Teil intrathoracische Struma 
bei einer 25jahrigen Frau mit diffusem Ubergreifen auf die Nachbarschaft, 
von derber Konsistenz mit starker Kompression der Trachea. 

E, Mischfalle, bei denen sowohl starke Bindegewebswucherung als Bildung 
von Rundzellen verschiedener Art sich findet. Diese Falle sind genau ge- 
nommen die haufigsten. Hierhin gehéren die 3 ubrigen Falle von Hashimoto, 
3 von unseren Fallen und einige der als Riede/sche Strumen beschriebenen. 
Klinisch verhalten sie sich gleich wie die letzteren, sind aber nicht ganz so hart, 
wenigstens nicht in toto und sind vielfach, wenigstens umschrieben druck- 
empfindlich. Sie betreffen Individuen in verschiedenem Alter, diffuse und nodése 
Strumen, meist beiderseitig, aber auch vorwiegend einseitig. 


Atiologie und Pathogenese. 


Wie schon erwahnt, sind wir puncto Atiologie der sog. chronischen 
Strumitis noch keineswegs orientiert. 

Es ist zunachst zu untersuchen, welche Ursachen machen gleiche oder 
ahnliche histologische Veranderungen, wie sie in den untersuchten Fallen von 
Strumitis chronica gefunden wurden ? 

i. Zunachst ist zu erwahnen, daB im Alter bei normalen Schilddriisen eine 
Vermehrung des Bindegewebes, namentlich des interlobularen Bindegewebes, 
eintritt und daB diese in Kropfgegenden starker ist als in kropffreien und da8 
im Alter die Lamina elastica der Arterien bindegewebig verdickt ist. 

2. Ist es klar, daB nach einer bakteriellen akuten Thyreoiditis resp. Stru- 
mitis allmahlich eine bindegewebige Organisation eintreten kann. Die Riick- 
bildung erfolgt oft sehr langsam, namentlich wenn die akute Entziindung keine 
Schwere, virulente war. Sie kann, wie wir oben sahen, klinisch oft ganz un- 
bemerkt verlaufen. Wir haben mehrere Falle beobachtet, die histologisch eine 
solche Annahme zulieBen, wo aber klinisch und anamnestisch nichts Sicheres 
vorhanden war. 

3. Kénnen Blutungen ins Strumagewebe bindegewebige Organisationen 


und entziindliche Reaktion zur Folge haben, die mehr oder weniger klinisch in 
Erscheinung treten. 
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4. Findet man, wie schon oben erwahnt, in Basedowstrumen interstitiell 
und aufs Lappchengewebe iibergreifend dieselben Veranderungen, wie wir sie 
bei chronischen Entziindungen sehen. Nachdem schon mehrere Autoren 
dieselben beilauifig erwahnt hatten, haben wir zuerst auf die Hautigkeit und 
Ausdehnung der Rundzellanhaufungen und Lymphfollikelbildung in der 
Basedowstruma aufmerksam gemacht. Es findet sich auch perivasculare Rund- 
zellinfiltration fast nur von Lymphocyten, selten Plasmazellen, sehr selten 
gelapptkernigen Leukocyten. Die Vermehrung des Bindegewebes gehért nicht 
zur typischen Basedowstruma. Hingegen haben wir Strumen beschrieben, die 
in das Spatstadium des Basedow oder zu den abgelaufenen Fallen gehéren, in 
denen sich relative und absolute Vermehrung des Bindegewebes, reichliche 
Bildung von Lymphfollikeln, Rundzellinfiltration und Atrophie des Parenchyms 
findet. 


5. Nachdem einmal in der Basedowstruma das haufige Vorkommen von 
Lymphocytenherden und Follikeln nachgewiesen war, haben Kappis?®°, 
v. Werdt®’, Simmonds*®® und Hashimoto's dieselben in sog. gewohnlichen 
Strumen gesucht und in sehr wechselnder Haufigkeit gefunden. Einmal sind die 
Beiunde vorzugsweise in Knotenstrumen, u. zw. namentlich in der Umgebung 
der Knoten, in dem die Knoten umgebenden, diffus-hyperplastischen oder 
namentlich komprimierten Gewebe gemacht worden. In diffusen Strumen muB8 
man darnach suchen, sie sind hier selten in erheblicher Anzahl; wo sie es sind, 
verhalt sich die Struma resp. das Parenchym keineswegs immer gleich. Wir 
haben, abgesehen von den Basedowstrumen, bei denen wir Lymphocytenherde 
in 85°, gefunden haben, nur in wenigen diffusen Strumen ausgedehnte Bildung 
von Lymphfollikeln gefunden, u. zw. bei Fallen, die sich weder anatomisch 
noch klinisch analog verhielten. 


6. Haben Langhans, Hedinger, Zehbe™ und Ziillig’** in malignen Strumen 
Lymphocyteninfiltration mit Herden und Follikeln gefunden, u. zw. besonders 
haufig um maligne, entartete Knoten, besonders aber auch in Sarkomen. 


7. Wurde auch in sog. normalen Schilddriisen, namentlich von Simmonds, 
auf Lymphocyteninfiltrationsherde und -follikel gefahndet und solche in 5°/, 
gefunden. Wenn auch hier, wie wir es fiir die Basedowstrumen getan haben, 
eine Entziindung im engeren Sinne von der Hand gewiesen werden mu8, so 
sind doch immer einige Falle beschrieben, bei denen wir histologisch die Ele- 
mente der Entziindung nachweisen kénnen. 


8. Haben Sarbach'*, de Quervain und Garnier in Schilddrisen von 
Phthisikern eine gleichmaBige absolute Vermehrung des Bindegewebes, sowohl 
des inter- als des intralobularen, nachgewiesen. Ferner haben Ruppaner™, 
Hedinger™*® und Simmonds in tuberkulésen Strumen ziemlich reichliche Lymph- 
follikel gefunden. 

9. Sind chronische Thyreoiditen resp. Strumiten beschrieben, deren histo- 
logisches Bild von dem oben gegebenen in keiner Weise abwich, wo aber die 
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iibrige Sektion oder auch die Therapie eine syphilitische Erkrankung des In- 
dividuums mit Sicherheit ergab. 

Alle bakteriologischen Untersuchungen bei den verschiedenen 
Arten der sog. chronischen Thyreoiditis sind bisher vollstandig 
resultatlos geblieben. Ein besonderer specifischer Erreger ist also durch- 
aus unwahrscheinlich. ; 

Aus der obigen Darstellung geht hervor, daB die Schilddriise und Struma 
auf sehr verschiedene Ursachen hin mit Vermehrung des Bindegewebes, mit 
Rundzellinfiltration und Lymphfollikelbildung reagiert. Schon die normale 
(d. h. normalgroBe) Schilddriise zeigt nicht allzuselten ahnliche, allerdings 
viel weniger ausgedehnte Veranderungen, u. zw. vorzugsweise in  vor- 
geschrittenem Alter. Ferner sehen wir dieselben Veranderungen als Folge 
chronischer Allgemeininfektion, Tuberkulose, Lues, Trypanosomiasis. Wir 
sehen sie weiter dann, wenn die Schilddriise resp. Struma funktionell geschadigt 
ist, u. zw. vorzugsweise bei langerdauernder funktioneller Erkrankung. Wir 
haben oben auf die relative klinische Seltenheit einer akuten Entziindung der 
Schilddriise und Struma diffusa aufmerksam gemacht, obschon eine solche 
anatomisch nachgewiesen ist, und haben den Jodgehalt fiir die klinische Selten- 
heit resp. fiir das unbemerkte Abklingen dieser Entziindungen verantwortlich 
gemacht. Nun zeigt es sich, daB wir bei der chronischen Strumitis, wenigstens 
vorzugsweise parenchymatése Strumen, d.h. Blaschen ohne Kolloid finden, 
also Strumen mit geringem Jodgehalt. Auch bei den schon genannten Fallen von 
funktioneller Erkrankung, mit Veranderungen chronisch entziindlicher Natur, 
sind es vorzugsweise parenchymatése Strumen oder Strumateile, welche 
diese Veranderungen aufweisen. Wir finden in diesen Fallen in der Kranken- 
geschichte haufig leichte akute Infektionen irgend einer Art vorausgegangen. 
Der Umstand, daB, wie oben angegeben, haufig eine intensive Jodbehandlung 
bei den Fallen chronischer Strumitis voraufgegangen ist, spricht durchaus nicht 
gegen obige Annahme, denn gerade in parenchymatésen Strumen wirkt inten- 
sive Jodbehandlung schadigend, reizend, da das Jod hier seine specifische 
Wirkung, die Verfliissigung des Kolloids, nicht ausiiben kann. 

Wir glauben also, daB die chronische Thyreoiditis und Strumitis, insofern 
sie nicht eine Teilerscheinung specifischer chronischer Infektionen, wie Tuber- 
kulose, Lues, Trypanosomiasis ist, die Folge wiederholter akuter 
Infektionen in besonders disponierten Drasen und 
Strumen darstellt. Die Disposition ist gegeben in vorzugsweise 
parenchymatésen Strumen, in vorgeschrittenem Alter, bei GefaBveranderung. 

Uber die Ursache des Vorwiegens der einen oder anderen der verschie- 
denen, oben beschriebenen Formen der chronischen Strumitis, wissen wir noch 
nichts Bestimmtes. 

Wahrend bisher nur die ausgesprochenen Formen beschrieben worden sind 
beweisen unsere 12 Falle sowie die 4 Hashimotos, daB es tatsachiich 
histologisch und auch klinisch alle Ubergangevon der gelinden 
Dice7 neder ausgesprochenen, die ganze Driise Hes p: 
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Struma und auch die Umgebung, in Mitleidenschaft 
ziehenden chronischen Thyreoiditis und Strumitis 
gibt. 

Therapie. 

Die Therapie der Thyreoiditis oder Strumitis chronica progressiva ist 
eine chirurgische. Eine andere Therapie kennen wir bis jetzt nicht. 
Jod ist kontraindiziert. Schilddriisenpraparate sind nur bei funktionellen 
Stérungen (Hypothyreose) anzuwenden. Auf die Struma selbst haben sie meist 
keinen Einflu8. Da Rontgentherapie unter Umstanden chronische Strumitis, 
resp. Thyreoiditis machen kann, so muB man sich davor hiiten; sie diirfte zwar 
in den rein lymphoiden Fallen eine verkleinernde Wirkung haben, jedoch sind 
wir noch nicht im stande, diese sicher zu diagnostizieren. 

Die chirurgische Therapie besteht in einer partiellen Strumektomie fiir 
alle Falle. 

Prognose. 

Die PrognosSe ist im ganzen eine gute, namentlich wenn die partielle 
Strumektomie rechtzeitig gemacht wird. Wenn die Umgebung ergriffen ist, so 
ist die Operation sehr schwer, auch wenn nur eine partielle Entfernung gemacht 
wird. Es findet dann nicht immer eine Riickbildung des Strumarestes und der 
Beschwerden statt, so da die bleibende Tracheostenose durch Komplikationen 
die Prognose triiben kann. Das Gewohnliche ist jedoch eine Riickbildung nach 
der Operation, welche andauert und mit dauerndem Wohlbefinden des Patienten 
einhergeht. Es gilt dies fiir alle Formen der chronischen Strumitis. 


2. Specifische chronische Entztindung. 


A. Tuberkulose der Schilddriise und der Struma. 

Die Tuberkulose der Schilddriise ist pathologisch-anatomisch nicht so selten, 
wie man lange angenommen hat, jedoch andert dies nichts an der Tatsache, da8 
sie klinisch sehr seltenin Erscheinung tritt und sehr selten 
diagnostiziert werden kann. Einmal finden sich bei Miliartuberkulose fast 
ausnahmslos Knétchen in der Thyreoidea, sie haben keine praktische Bedeutung. 
Falle von anatomisch nachgewiesener, nur in der Schilddriise lokali- 
sierter, also sicher primarer Schilddriisentuberkulose, sind 
nicht beschrieben. Es ist jedoch eine solche nicht ganz von der Hand zu 
weisen, weil Falle bekannt sind, bei denen klinisch sonst keine Tuberkulose 
nachgewiesen werden konnte und die jahrelang nach Exstirpation der tuber- 
kulésen Struma ganz gesund geblieben sind. Das Bedenkliche ist nur, daB die 
Schilddriisentuberkulose klinisch nicht nachgewiesen war in diesen Fallen. Als 
wichtigster Faktor in der Frage der Tuberkulose der Schilddriise und Struma 
geht aus den bisherigen Arbeiten hervor, daB pathologisch-anato- 
misch die Tuberkulose gar nicht so selten ist, namlich etwa 2°/,, daB sie aber 
klinisch auferordentlich selten in Erscheinung tritt (*/,—*/.°/o.). Es handelt 
sich auch anatomisch fast nur um Falle mit wenig ausgesprochener Tuber- 
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kulose, mit Vorhandensein einiger Tuberkel, selten Konglomeraten von Tuber- 
keln, selten mit Verkasung, fast niemals um ausgedehnte tuberkulése Zer- 
stérung des Organs. Es handelt sich also mehr um eine Art 
latenter Tuberkulose, wie in den Lymphdrisen. Hedinger 
nimmt an, ohne dafiir Beweise bringen zu kénnen, daB die Schilddriise eine 
Neigung zu Erkrankung an Tuberkulose habe, aber zugleich. eine starke 
Tendenz zur spontanen Ausheilung. Man kann als Beweis hierfiir auch 
Sicherlich die Befunde de Quervains, Gregors und Sarbachs ansehen, welche 
bei Tuberkulose (namentlich der Lungen) in der Schilddriise ausgedehnte binde- 
gewebige Induration fanden. Experimentell ist eine relative Immunitat der 
Schilddriise, im Vergleich zu anderen Organen, nachgewiesen worden von 
Shimodaira“*, Der weitere Verlauf der Infektion wurde experimentell nicht 
studiert. 

Klinisch beobachtete und als solche festgestellte Falle von 
tuberkuléser Struma sind nur 12 beschrieben. Davon wurden nur 2 
von Gally und Schiller“® vor der Operation durch Punktion und Bacillen- 
nachweis diagnostiziert. In allen diesen Fallen handelte es sich um multiple 
oder groBe Kaseherde und Abscesse. 

Wenn man damit die enorme Zahl von klinischen Beobachtungen und 
Operationen von Strumen und Schilddriisenerkrankungen iiberhaupt vergleicht, 
so ist absolut kein Zweifel, daB die Tuberkelbacillen 
fir ihre Vermehrung und fir die Bildung ausgedehnter 
tuberkuléser Erkrankung in der Schilddriise und 
Struma keinen giinstigen Boden finden. Daf die Auinahms- 
fahigkeit von Jod und der oft bedeutende Jodgehalt der Schilddriise und Struma 
hierbei eine Rolle spielen, erscheint uns sicher. 

Diese relative Immunitat oder sagen wir lieber Resistenzfahi g- 
keit der Schilddriise und Struma gegeniiber Tuberkulose hat frither einen ge- 
wissen Gegensatz zwischen Kropf und Tuberkulose annehmen lassen (Ro- 
kitansky*°, Morin’, Casan, Betz'”, Hamburger’**), umsomehr, als nach- 
gewiesen wurde (Charrin’™, Mackenzie, Scholz), daB schilddriisenlose Indi- 
viduen resp. Kretinen und Myxddematise sehr haufig an Tuberkulose er- 
kranken. Auf der andern Seite wieder wird die Tuberkulose in ursachlichen 
Zusammenhang mit der Kropfbildung gebracht (Poncet, Costa**®, Boyer, 
Lepelletier) und eine Reihe von Autoren sehen in der Tuberkulose eine haufige 
Ursache von funktionellen Schilddriisenerkrankungen, namentlich Hyper- 
thyreosen (Poncet, Gabourd***, Fournier, Dumas, Coudray**, Levy, Souques, 
Dungern, Giraud, Hufnagel, Bialokur**", Saathoff'?*, Brandenstein*®) 
Es ist hier zu bemerken, daB die Tuberkulose eine so haufige Erkrankung 
ist, daB auch Schilddriisenerkrankungen sich neben Tuberkulose finden 
mussen. Durch den haufigeren, aber zufalligen Befund von isolierten 
Tuberkeln in der Schilddriise ist der Beweis geliefert, daB die Bacillen 
indies Dir sie eindringen; “durch -die) so- Selten nach- 
Sewiesene, fortschreitende tuberkulése Erkrankung 
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Fig. 1. 


Strumitis chronica: Réede/sche Form mit reichlicher 
Bindegewebsneubildung 


Akute Thyreoiditis als Teilerscheinung einer Osteomyelitis. 
Sektionspraparat d. Path. Inst. Bern. 


Fig. 3. 


Tuberkulose der Schilddriise. Praparat d. Path. Inst. Bern. 


Fig. 5. 


Fig. 4. 


wuchernde Struma Langhans. 


Praparat d. Path. Inst. Bern. 


Carcinom : 


Struma sarcomatosa: Spindelzellsarkom. 
Praparat d. Path. Inst. Bern 
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der Schilddriise ist aber der Beweis der starken Reaktions 
fahigkeit der Schilddriise gegen das Tuberkulose 
Virus gegeben. Wir wissen nun durch unsere neueren Untersuchungen 
sowohl fir die Kropf- als auch die Basedowatiologie, daB-Infektionen und In- 
toxikationen eine lebhafte Reaktion in der Schilddriise hervorrufen und dafB 
diese sowohl die Kropfbildung als auch die Entstehung eines Basedow unter be- 
stimmten Bedingungen begiinstigt resp. nach sich ziehen kann. Dies ist fiir 
die Tuberkulose speziell von Poncet und seiner Schule zuerst klinisch nach- 
gewiesen worden unter der, zwar nicht richtigen, Bezeichnung der rein toxischen 
»Luberculose inflammatoire der Schilddriise. 

Es kann also die Reaktion der Schilddriise auf die 
Tuberkuloseinfektion die Kropibildung selbst oderdas 
Kropfwachstum oder die Entstehung funktioneller Er- 
krankungen der Schilddrise begiinstigen, die Tuberku- 
losealssolcheist jedoch nicht die Ursachedes Kropfes 
undderfunktionellen Schilddriisenerkrankung. 

Die Feststellung, die von allen Autoren gemacht ist, denen ein gréBeres 
Material zur Verfiigung steht, daB klinisch ausgesprochene Tuberkulose bei 
Kropf und Basedow, angesichts der Haufigkeit der Tuberkulose iiberhaupt, 
relativ selten gefunden wird, beweist eben nur eine gréBere 
Reaktionsfahigkeit dieser Individuen. 


Pathologische Anatomie. 

Tuberkulose wird in diffusen und knotigen Strumen gefunden. In den 
letzteren ist sie entschieden haufiger. Abgesehen von der miliaren Form, die 
nichts Charakteristisches gegeniiber der miliaren Tuberkulose anderer Organe 
darbietet, entwickelt sich die Tuberkulose interstitiell im interfollikularen Binde- 
gewebe und auch intrafollikular (s. Tafel XXXI, Fig. 3). Weitaus am haufig- 
sten finden sich Tuberkel in der Kapsel oder im komprimierten Gewebe um die 
Knoten. Der Bau der Tuberkel differiert in keiner Weise von demjenigen in 
anderen Geweben. Daneben findet sich Lymphocyteninfiltration, haufig, aber 
nicht immer, Lymphfollikel, mit oder ohne Keimcentren, maBige Wucherung des 
Bindegewebes, Verminderung der elastischen Fasern. Centrale Verkasungen 
sind ziemlich haufig. In weitaus der Mehrzahl dieser Falle sind Tuberkel- 
bacillen nachweislich. Das Schilddriisengewebe verhalt sich verschieden. Das 
weitaus haufigste ist, daB die Lappchen, in denen sich Tuberkel finden, 
Atrophie aufweisen. In der groBen Mehrzahl der Falle handelt es sich aber 
um das, in der Peripherie von Knoten, gelegene, schon an und fiir sich kom- 
primierte Lappchengewebe. Seltener findet man in der Umgebung der Tuberkel 
Bilder von beginnender Kropf-Knétchenbildung nach Hitzig-Michaud. Wir 
sehen aber auch neben dem, im Bereich der Tuberkel atrophischen, Gewebe, 
solches, das Zeichen von Hypertrophie zeigt. In den Fallen, die mit Basedow 
kombiniert sind, finden wir charakteristische Veranderungen des Parenchyms, 
wie wir sie fiir die Knotenstrumen bei Basedow beschrieben haben. 
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Soweit die Veranderungen tiber das eben Beschriebene nicht hinausgehen, 
miissen wir 1. von Struma diffusa oder nodosa (in ihren verschie- 
denen Formen) mit Tuberkulose sprechen. Diese Falle werden klinisch 
nicht diagnostiziert. 

Es gibt nun Falle, wo neben dem typischen tuberkulésen Gewebe die Ver- 
anderungen, wie wir sie bei Strumitis chronica beschrieben haben, sehr aus- 
gedehnt vorhanden sind in allen ihren oben beschriebenen Formen. Klinisch 
kénnen diese Strumen als Strumitis chronica diagnostiziert werden und wir 
waren hier berechtigt, 2. von Strumitis tuberculosa zu sprechen 
(Uemura**?), 

Geht der tuberkulése ProzeB weiter, bilden sich massenhaft Tuberkel, findet 
ausgedehntere Nekrose statt und namentlich, wenn die Tuberkel konfluieren, so 
werden die Schilddriisenfollikel durch diese Ausbreitung des tuberkulésen Pro- 
zesses erdriickt. Wir konnen jetzt 3. von eigentlicher Struma tubercu- 
losa sprechen. 

Es kénnen sich, namentlich, wenn der ProzeB erweichte Strumaknoten oder 
Cysten betrifft, groBe kalte Abscesse bilden. Dieser Proze8 ist, wie eingangs. 
erwahnt, selten. Hier 1aBt sich die Diagnose, namentlich wenn punktiert wird, 
auf Tuberkulose stellen. 


Symptomatologie ; 

1. Strumamit Tuberkulose. Aus der pathologischen Anatomie 
geht hervor, daB die Bildung von Tuberkeln in einer gewéhnlichen Struma 
nicht diagnostiziert werden kann, daB sie wohl meist ausheilen oder sich latent 
verhalten. 

2.Strumitis tuberculosa. In einer Anzahl von Fallen von 
chronischer Thyreoiditis resp. Strumitis handelt es sich um eine Tuberkulose. 
Inwiefern die Tuberkulose hier das Primare, die chronisch - entziindlichen 
Erscheinungen das Sekundare sind, laBt sich diskutieren. Wir sind un- 
bedingt der Meinung, daB die Tuberkulosein einer, viel- 
leicht nicht so kleinen, Anzahl von Fallen das Primare 
der Strumitis chronica darstellt. Se es, da8 in einem Teile 
der Faile eine Heilung eingetreten ist, sei es, daB bei genauerer Untersuchung 
in solchen Fallen vielleicht doch Tuberkel gefunden wiirden. An Strumitis 
tuberculosa muB gedacht werden: bei relativ rasch er Entwick 
lung, bei Druckempfindlichkeit der Struma, welche 
Sonst die Charakiere der Strumitis chronica Zetgt. Sehr 
wichtig sind hierbei leichte hektische Tem peraturen, nach denen 
man allerdings fahnden muf. 

3. Struma tuberculosa. Fir ihre Diagnose kommt das rasche 
Wachstum in Betracht. Fast ausnahmslos ist schon vorher eine Struma vor- 
handen. Die Struma ist druckempfindlich, jedoch wurde dies nicht in allen 
Fallen gefunden; wenn sich kalte Abscesse bilden, sind sie jedenfalls. nicht 
immer druckempfindlich. Es kénnen mechanische Symptome ziemlich rasch 
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auftreten. Ist Erweichung vorhanden, so wird die Konsistenz eine ungleich- 
maBige, an den Stellen der Erweichung elastische, sonst feste. Es tritt Peristru- 
mitis ein: der Tumor ist weniger beweglich, es kénnen Symptome von Be- 
teiligung der Nerven: Schmerzen und Lahmungen, eintreten. Es kann schlie6- 
lich zum Durchbruch der Abscesse kommen. Das Allgemeinbefinden ist ziem- 
lich stark gestért, die Patienten kommen herunter, ofter, aber nicht immer sind 
hektische Temperaturen vorhanden. 


Atiologie und Prognose. 

Die Tuberkulose der Schilddriise und Struma wird durch den Tuberkel- 
bacillus erzeugt, der in weitaus der Mehrzahl der Falle nachgewiesen 
werden kann. 

Die Entstehung durch ein abgeschwachtes Tuberkulosevirus, wie Poncet 
und Costa annehmen, welches auch die Struma als solche erzeugen konne, ist 
nicht nachgewiesen. Dagegen ist es wohl méglich, daB es mehr Falle von 
Strumen mit Tuberkulose gibt, welche ausheilen. Wir glauben, daB eine An- 
zahl der chronischen Strumitiden auf Tuberkulose beruhen, welche geheilt ist, 
u. zw. beruht die Heilung der Tuberkulose und die fort 
dauernde Strumitis chronica auf der Jodbehandlung 
der Struma (s. Strumitis chronica). 


itera pte 
Die Therapie der Tuberkulose der Schilddriise ist eine rein chirur- 
gische. Eine Rontgentherapie diirfte wohl auch giinstig wirken. Erfahrungen 
sind keine damit gemacht worden. Es ware aber hier, wie bei der Basedow- 
struma, eine Atrophierung der Schilddriise durch intensive und fortgesetzte 
Rontgenbestrahlung zu fiirchten. 


B. Syphilis der Schilddriise und Struma. 


Syphilis ist in der Schilddriise noch seltener als Tuberkulose. Auch hierfiir 
haben der Jodgehalt und die Jodbehandlung der Struma ihre Bedeutung. 

Syphilis der Schilddriise und Struma im Primarstadium der Krank- 
heit ist histologisch nicht beschrieben. Engel-Reimers** hat klinisch in der Frith- 
periode der Syphilis eine Beteiligung der Schilddriise nachgewiesen, u. zw. 
ziemlich haufig. Sie besteht in einer weichen, véllig schmerzlosen, oft ziemlich 
ausgesprochenen Anschwellung, welche vom Patienten meist unbemerkt bleibt 
und von selbst wieder verschwindet. 

Die Syphilis im S pAtstadium ist selten in der Schilddriise und Struma 
lokalisiert. Sie kommt sowohl bei der Lues congenita als bei der Lues 
acquisita vor. 

Bei Lues congenita wurden von Birch-Hirschjeld und Demme gum- 
mése Knoten beschrieben, klein, multipel grau bis graugelb, von charakteristi- 
schem Bau, nur bei gleichzeitiger Syphilis anderer Organe. Busch fand in den 
Schilddriisen von Kindern mit hereditarer Lues nichts Specifisches, er fand 
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aber, gegeniiber normalen Kindern, eine schnellere Entwicklung der Schilddriise 
und ein friiheres Auftreten von Kolloid und Fett. 

Bei Lues acquisita sind im Sekundar- und Tertiarstadium meist 
neben anderen syphilitischen Herden solche in Strumen beschrieben worden 
von Frdnkel?, Kiittner’, Mendel, Sébileau’**, Poncet***, Faure und Savy***. 


Pathologische Anatomie. 


Es handelt sich um die Entwicklung von Gummata im Lappchen- und 
interstitiellen Gewebe: tippige Zellwucherung von Granulationszellen, Rund- 
zellen und charakteristischen Riesenzellen. Die Gummata flieBen zusammen und 
bilden so groBe Herde, die ohne scharfe Grenze ins Parenchym tibergehen. Sie 
zeigen wenig Tendenz zur Erweichung. Daneben zeigt das Schilddriisengewebe 
starke Wucherung von Bindegewebe mit Rundzellinfiltration. In einigen Fallen 
iiberwiegt diese letztere so, daB gar keine specifischen Bildungen und auch kein 
Parenchym mehr zu finden ist. Die GefaBe sind sparlich, sie zeigen charak- 
teristische Veranderungen: Verdickung der Intima der Arterien und Zellwuche- 
rung in derselben, Schichtung und Homogenisierung der Adventitia mit Rund- 
zellinfiltration derselben. Bei vorwiegender Bindegewebswucherung mit keinen 
oder sparlichen specifischen Bildungen kann ganz das histologische Bild der 
Strumitis chronica fibrosa vorhanden sein. Faure und Savy 
machen darauf aufmerksam, daB eine Unterscheidung zwischen Lues und 
Tuberkulose nicht immer histologisch gemacht werden kann, es finden sich 
Langhanssche Riesenzellen auch bei Lues. 


Klinik der Struma syphilitica. 


Es handelt sich um einen sehr harten, meist einseitigen, unregelmabig 
héckerigen Tumor von der Konsistenz der Strumitis chronica. Die Struma ist 
wenig beweglich, nicht schmerzhaft. Es kénnen aber Tracheostenose, Schluck- 
beschwerden, Stérungen des Nervus laryngeus vorhanden sein, welche auch 
hohe Grade annehmen kénnen. 


Diagnose. 


Die Anamnese, das Vorhandensein anderer syphilitischer Erkrankungen, 
die positive Wassermannsche Reaktion, lassen an Struma syphilitica denken. 
Die Diagnose ex juvantibus kann hier keineswegs mit Sicherheit verwendet 
werden, da Jodkali iiberhaupt ein Specificum gegen den Kropf darstellt. Auf 
der andern Seite sind Falle von Struma syphilitica bekannt, die auf Jodkali gar 
nicht reagierten, trotzdem die nachherige Operation die histologische Diagnose 
Syphilis ergab. Interessant ist auch ein Fall von Poncet, der mit Salvarsan 
heilte, wahrend er auf Jodkali gar nicht reagiert hatte. 


Therapie 


DaB man im allgemeinen mit der antisyphilitischen Behandlung (Queck- 
silber, Jod, Salvarsan) ein Zuriickgehen der Struma syphilitica erwarten kann, 
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ist sicher. Ob aber in jedem Fall eine Restitutio ad integrum zu stande kommt, 
ist aus den wenigen beobachteten Fallen nicht ersichtlich. Wir glauben, daB 
von den, gegen Lues specifischen, Mitteln hier das Jodkali nicht in erster, sondern 
in letzter Linie Verwendung finden soll. Denn in den Fallen ohne specifische 
Bildungen kann mit fortgesetzter intensiver Jodkalitherapie eher geschadet als 
gentitzt werden. Es ist wahrscheinlich, daB unter den Fallen von Strumitis 
chronica sich Falle mit Lues finden, deren Struma luetica in eine chronische 
Jodstrumitis tibergegangen ist. Dabei kann das funktionsfahige 
Schilddriisengewebe vollstandig zu grunde gehen und 
damit gehen natiirlich auch die Erscheinungen von Hy per- 
thyreoidismus resp. Basedow zuriick. So erklart es sich ganz 
einfach, daB in gewissen Fallen von Lues der Schilddriise mit Basedow, wie in 
denen von Busch***, groBe Dosen von Jod ,,ungeachtet der Warnung Kochers“ 
dauernde Besserung der Struma luetica und der Basedowsymptome zur Folge 
haben kénnen. Ob diese Falle nachher schilddriisengesund waren, wurde aller- 
dings nicht untersucht. 


Funktionelle Schilddriisenstérungen bei Tuberkulose 
und Syphilis anderer Organe. 


Aus den gegebenen Besprechungen geht ohneweiters hervor, daB Tuber- 
kulose und Lues tiberhaupt auf die Schilddriise einen bedeutenden Einflu8 aus- 
iiben und da8 infolgedessen, auch ohne daB direkt in der Schilddriise eine 
specifische Lasion durch die Bacillen oder Spirillen gesetzt wird, eine funktionelle 
Schilddriisenstérung resultieren kann. Es ist dies umsomehr der Fall, als wir 
es mit chronisch infektidsen resp. toxischen Einfliissen zu tun haben. Das 
Haufigere ist eine Steigerung der Funktion, eine Hyperthyreose; seltener (mehr 
bei specifischer Lasion der Driise) erfolgt eine Verminderung der Funktion, eine 
Hypothyreose. Brandenstein und Saathoff haben mit Recht auf die Haufigkeit, 
namentlich der Hyperthyreoseerscheinungen, bei anderweitiger Tuberkulose und 
speziell Lungentuberkulose aufmerksam gemacht. Jedoch ist es durchaus un- 
richtig, hier von Basedowscher Erkrankung zu sprechen und umgekehrt zu 
schlieBen, daB die Tuberkulose die haufigste Ursache des Basedow ist. In 
diesem Falle ware die Basedowsche Erkrankung denn doch haufiger. Ferner 
haben gerade diese Autoren festgestellt, daB die Erscheinungen der Hyper- 
thyreose bei Tuberkulose meist voriibergehend sind und mit der 
Zunahme der Tuberkulose abnehmen. Es handelt sich also nur um 
eine voriibergehende, zu starke Reaktion der Schilddriise auf einen Reiz, und 
nurin bestimmten wenigen FAllen lost diese eie andauernde, d. h. 
progressive funktionelle Erkrankung der Schilddriise aus. Hier ist es von 
groBer Wichtigkeit, zu unterscheiden zwischen Hyperthreoidismus und Ba- 
sedowscher Krankheit (s. im betreffenden Kapitel bei Basedow). 

DaB bei specifischen Lasionen der Schilddritse und Struma, durch die 
reaktiven und kompensatorischen Vorgange des nicht specifisch erkrankten 
Driisengewebes, funktionelle Stérungen leicht entstehen, ist klar, ebenso wenn 
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die specifische Erkrankung einen gréBeren Teil des funktionstiichtigen Gewebes 
zerstért. Dies wurde schon oben erwahnt. 
Auer Tuberkulose und Syphilis kommen in der Schilddriise oder vielmehr 
Struma von specifischen Infektionen noch vor: , 
Echinokokkus, Actinomyces und Trypanosoma cruZl. 
Die Manifestationen derselben in der Schilddriise und Struma haben gegen- 
iiber denen in anderen Organen nichts abweichendes. 


XII. Maligne Erkrankungen der Schilddriise und Struma; 
Struma maligna. 


Haufiger noch als die Entziindungen sind die malignen Entartungen der 
Schilddriise und Struma. 

Wie schon die gutartige Struma, so bietet noch mehr ihre maligne Ent- 
artung fiir den pathologischen Anatomen eines der interessantesten und frucht- 
barsten Gebiete der Geschwulstforschung iiberhaupt, wegen der Mannigfaltig- 
keit der histologischen Elemente der normalen Schilddriise und ihrer schon 
physiologischen Variabilitat. Die histologische Bearbeitung der Struma 
maligna, die wir wesentlich Lunghans*" verdanken, hat demgemaB eine sehr 
groBe Anzahl verschiedener Formen von bésartigen Schilddriisengeschwiilsten 
gezeitigt. Auch klinisch sind zwischen den verschiedenen Formen deutliche 
Unterschiede vorhanden, wie Th. Kocher***, aus dessen Material dasjenige von 
Langhans zum groBen Teile bestand, nachgewiesen hat. 

Praktisch steht fiir den inneren Mediziner obenan die Diagnose: 
Struma maligna, als solche m6 glichstfrith zu stellen, da heutzutage eine 
ersprieBliche Therapie immer noch einzig und allein in einer Frithoperation 
gelegen ist. 


Pathologische Anatomie. 
Wir unterscheiden zwischen Sarkom und Carcinom, Geschwiilste der 
Bindegewebsreihe und epitheliale Geschwiilste. Ferner kommen in der Struma 
beide Formen nebeneinander vor. 


A. Sarkome. 

Das Sarkom ist noch nicht so eingehend bearbeitet wie die epithelialen 
Tumoren. 

Wir unterscheiden zunachst: 

1. Angioblastische Sarkome. Die bestbekannte Form ist das 
Blutcapillarendotheliom, das von Limacher***, Frattin’®* und nament- 
lich Hedinger' eingehend beschrieben wurde. Es handelt sich um Teleangi- 
ektasien oder auch wenig erweiterte Capillaren, in denen das Endothel ge- 
wuchert ist, bis zur Bildung von Zellstrangen und Zellnestern, welche die Ge- 
faBe ausfiillen und in die Umgebung hineinwuchern, teilweise unter Zugrunde- 
gehen der GefaB8wande. Daneben findet sich starke Proliferation des Binde- 
gewebes, reichliche Lymphocytenhaufen und Lymphfollikel. Metastasen ent- 
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stehen durch verschleppte Tumorzellen und zeigen genau denselben Aufbau wie 
die Primartumoren. Von diesen Blutcapillarendotheliomen werden noch andere 
angioblastische Sarkome unterschieden, bei denen die GefaBlumina erhalten 
bleiben und groBe verzweigte Raume bilden. Deshalb wurden diese Tumoren 
auch kavernése Angiosarkome genannt oder sogar als Cavernome 
auigefaBt. Es ist jedoch wahrscheinlich, daB diese Tumoren keine verschiedenen 
Typen darstellen, sondern da auch in diesen kavernésen Angiomen deutliche 
Stellen mit Endothelwucherung sich finden, sie also den Endotheliomen zuzu- 
rechnen sind. 

2. Fibroblastische Sarkome. Fibrosarkome mit unregelmafiger 
Wucherung des intercellularen Bindegewebes, bestehend aus einem fibrillaren 
Grundgewebe mit kleinen runden oder ovalen Kernen, welches unter Umstanden 
die Zellwucherung iibertrifft. Diese besteht meist aus Spindelzellen in Ziigen, 
Seltener aus kleinen Rundzellen, vorziiglich in Knotenstrumen. 

3. Osteoblastische Sarkome. Osteosarkom entwickelt sich 
hauptsachlich in Strumaknoten. Es besteht aus Spindelzellen, die sich in 
Knochenbalkchen umwandeln. Man findet echte feine Knochenbalkchen mit 
Knochenkorperchen und in deren Maschen Spindelzellen. Die Metastasen sind 
ganz gleich gebaut. 

4. Gewohnliche oder heterotype Sarkome. Am haufigsten 
Spindelzell- oder Rundzell-, Riesenzell- und polymorphzellige Sarkome 
(s. Tafel XXXI, Fig. 4). Die Tumoren grenzen sich entweder gut ab oder be- 
schranken sich auf einen Teil der Struma, z. B. einen Knoten, seltener 
sind sie diffus. Es sind sehr zellreiche Tumoren, meist mit wenig Bindegewebe 
und wenig GefaBen oder auch gefaBreich. Charakteristisch ist das Einwachsen 
der Tumorzellen in die BlutgefaBwande unter allmahlicher Obliteration der 
GefaBe, was auch in spateren Stadien noch erkannt werden kann an dem Vor- 
handensein geschichteter elastischer Fasern. 

In diesen Tumoren kommt es vielfach zu Nekrose, fettiger und hyaliner 
Degeneration. 

Sarkome entwickeln sich hauptsachlich in Knotenstrumen, welche schon 
sekundare Degeneration aufweisen, wo also die Bindesubstanz sich schon in 
abnormer metaplastischer Veranderung befindet. 

Die Tumoren zeigen weiche Konsistenz, auf dem Durchschnitt grauweiB- 
liche Farbe, kein Saft abzustreifen; sie sind zerdriickbar. 


B. Epitheliale Tumoren. 


Lo Das. el gent bicie.C arc inom. 


Das gegenseitige Verhalten von Stroma und Zellen ist hier dasselbe wie in 
den Carcinomen anderer Organe (Mamma, Magen etc.). Es charakterisiert sich 
durch das schrankenlose Einwuchern des Epithels in das Stroma, in die Kapsel 
und durch die Kapsel in das umgebende Gewebe. Die Krebszellen entstehen 
aus fotalen Zellhaufen nach Langhans und Wolfler, aus dem normalen Fol- 
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likelepithel nach Ehrhardt’; sie zeigen eine geringe Menge von Protoplasma 
und gréBere Kerne, die sehr dicht liegen. Die Tumoren wachsen rasch, greifen 
rasch auf die Umgebung iiber und machen deshalb frih Schmerzen. 
Der Tumor ist einseitig, mit sehr unregelmaBiger Oberflache. Arterien 
sind nicht sehr groB. Driisenschwellungen treten friih auf und werden sehr 
bedeutend. Die Tumoren sind hart, héckerig, mit grauweiBlicher Schnittflache, 
das Gewebe triib, trocken, typischer Krebssaft abzustreifen. Die Tumoren 
neigen zur Erweichung, namentlich wenn sie sich in schon teilweise degene- 
rierten Knoten entwickeln. 


2. Die wuchernde Struma (Langhans) (s. Tafel XXXI, Fig. 5). 

Bildet meist einen isolierten kleineren oder gréBeren, rundlichen oder 
ovalen Knoten. Dieser besteht aus soliden Zellmassen in der Peripherie des 
Knotens, welche einwarts gegen das Centrum zu wuchern und teilweise Follikel 
bilden, die aber selten Kolloid enthalten. Daneben findet Wucherung des Binde- 
gewebes und der GefaBe statt. Die Krebszellen sollen aus embryonalen Zell- 
haufen bestehen, d.h. es sind liegen gebliebene Zellhaufen, die spater eine Ent- 
wicklung in vergréBertem Mafe eingehen, aber rasch zu grunde gehen 
(Langhans). 

Neben dem Krebsgewebe findet man immer noch normales Schilddriisen- 
oder Strumagewebe. Der Tumor hat fleischige, aber kompakte, feste Konsistenz. 
Die Schnittflache ist wenigstens teilweise markig, grauweiB gegeniiber der mehr 
rotlichen Umgebung, Saft ist nicht abzustreifen. Der Tumor wachst nach 
auBen. Die Arterien sind vergréBert. Driisenschwellungen treten 
nicht frih auf. Metastasen auf dem Blutwege entstehen frith, namentlich 
in Knochen und Lungen. 


3. Das maligne Papillom 

besteht aus kleineren und gréferen Hohlraumen, von verastelten Papillen ge- 
fullt, diese mit hohem Cylinderepithel bedeckt, die Epithelzellen groB, mit viel 
mehr Protoplasma als die normalen Zellen, das Protoplasma starker granuliert, 
trib, intensiver gefarbt. Die Form ist variabel. Die Geschwulst tritt driisen- 
schlauchahnlich in die Umgebung iiber, wo sich in den Schlauchen wieder neue 
Papillen bilden. Relativ haufig finden sich in der Umgebung der papillomatésen 
Knoten Lymphocytenherde und Lymphfollikel mit Keimcentren. 

Die Tumoren wachsen relativ langsam. Frith sind bedeutende 
Driisenschwellungen vorhanden. Meist handelt es sich um einen kleineren oder 
groBeren Knoten. 

a) Malignes Cystopapillom der Schilddriise. Das maligne 
Papillom, das mit Cystenbildung einhergeht, verhalt sich im ganzen histologisch 
gleich: kleinere oder gréfere Cysten, in deren Wand das papillomatise Ge. 
webe sich befindet, von wo aus es aber durch die Kapsel in die Umgebung 
wuchert. Man findet einen elastischen Tumor, der aber nicht so beweglich ist 
wie gutartige Cysten. 
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6b) Cylinderzellkrebse der Schilddriise ohne Papillenbildung 
sind sehr selten. Sie zeigen alveolaren Bau, haben keine scharfe Abgrenzung 
gegen das Strumagwebe, die Malignitat ist aus dem histologischen Bilde sehr 
schwer festzustellen, auch wenn sie klinisch iiber jeden Zweifel erhaben ist. 
Das Protoplasma zeigt Eigentiimlichkeiten in der Verteilung und Farbung, wie 
man sie bei benignen Strumen nicht findet. Das Gewebe hat groBe Ahnlichkeit 
mit embryonalem Schilddriisengewebe (Langhans). Auch hier sind frith Lymph- 
driisenmetastasen vorhanden. Die Konsistenz der Geschwulst ist hier eine feste. 


4. Metastasierende Kolloidstruma. 


Es gibt, allerdings sehr selten, Strumen, in denen auch bei ganz genauer 
Untersuchung (Cohnheim**', Langhans) histologische Zeichen von Malignitat 
nicht zu finden sind, trotzdem metastasische Tumoren vorhanden sind. 

Es gibt auch Metastasen, vorziiglich im Knochen, in denen histologisch 
nur Bilder einer gewéhnlichen Kolloidstruma gefunden werden. Daneben sind 
sowohl im Primartumor allein, als in der Metastase allein, Bilder gefunden 
worden, die als maligne bezeichnet werden kénnen. Es unterliegt keinem Zweifel, 
daB wir es hier mit einer Verschleppung von Zellen aus der Struma zu tun 
haben, denn die Annahme v. Fiselsbergs'** vom Vorhandensein von Neben- 
schilddriisen ist nicht haltbar. 

DaB die verschleppten Strumazellen und somit auch diejenigen der Primar- 
struma malignen Charakter haben, weil sie sich tberall vermehren kénnen, 
unter Bildung eines strumoiden Gewebes und allmahlicher Zerstérung anderer 
Gewebe, 1a8t sich nicht diskutieren. Was ist maligen, wenn nicht die Zer- 
stérungsfahigkeit normaler Gewebe? In der Schilddriise und Struma sind die 
Bedingungen fiir eine sehr frithe Verschleppung von Zellen, angesichts ihrer 
engen Beziehung zu Blut- und LymphgefaBen, besonders giinstige. Uber den 
Grad der Malignitat, wie iiberhaupt tiber ihre Ursache, wissen wir ja noch 
nichts. Eine solche Struma kann nur aus den Metastasen diagnostiziert werden. 


Die folgenden epithelialen Strumaformen, insofern man den Namen 
Struma hier beniitzen will, gehen nicht von der Schilddriise resp. 
Struma direkt aus, sondern von Organen oder embryonalen 
Resten, die, neben der Schilddriise gelegen, in enger Beziehung zu ihr stehen. 

Von den Glandulae parathyreoideae ausgehend, kennen wir die: 


a) Parastrumacarcinomatosa 
(Th. Kocher jun). Sie zeigt einen alveolaren Bau, Alveolen von wechselnder 
Form und GroBe, von Zellen ausgefiillt. Zellen groB, von polygonaler Form, 
mit hellem Zelleib, der in wechselnder Menge Glykogen enthalt. Die Kerne 
gro, blaschenférmig, chromatinreich. Dazwischen ein feines Reticulum mit 
sparlichen GefaBen. Die Strumen zeigen knollige Oberflache, feste Konsistenz, 
auffallig graue bis graubraune Schnittflache, von der Saft abzustreifen ist. Die 
Struma hat das Charakteristicum, nachunteninden Thorax 
zu wachsen, und macht deshalb vendse Stauung, verwachst fruh mit 
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Trachea und Oesophagus, macht keine Schmerzen, da sie sich unter- 
halb der sensiblen Cervicalwurzeln entwickelt. Metastasen in Lymphdriisen 
sind nicht frith vorhanden. Frihes Einwachsen in die Venen. 


b) Struma postbranchialis carcinomatosa (Getzowa’) 


geht vom postbranchialen Kérper, der Glandula postbranchialis, aus. Zeigt 
auch exquisit alveolaren Bau, die Alveolen klein, rund. Die Zellen sehr grof, 
wie Leberzellen, cylindrisch, enthalten kein Glykogen. Der Tumor ist unregel- 
mabig, knollig, sehr hart. Schnittflache dunkel. Tumor nicht sehr groB, wachst 
ins Jugulum. Lymphdriisenmetastasen entstehen nicht friih. 


San Ct Ot SOF ie a. 


Sie geht aller Wahrscheinlichkeit nach von Resten des Ductus 
thyreoglossus aus. Wir finden sie bei einer sonst normalen Driise oder 
bei einer diffusen oder bei einer Knotenstruma. Der Tumor besteht aus 
breiten, soliden Zellstrangen und Zellkonglomeraten, welche aus groBen poly- 
edrischen Plattenepithelzellen bestehen, mit groBem ovoiden, blaschen- 
formigem Kern. Stellenweise deutliche Riffung der Zellen, Epithelperlbildung. 
Die Epithelnester zeigen hauiig fettige Entartung und Erweichung, lassen sich 
comedonenartig ausdriicken. Der Tumor kann klein sein, aber auch sehr 
groB werden, ist héckerig, sehr hart. Die Schnittflache fest, wei8, markig. 
Sait ist abstreifbar. Klinisch zeigt der Tumor relativ haufig Ver- 
wachsungund Perforationin Tracheaund Pharynx (Kocher) 
und demgemaB haufig Entziindung und Erweichung. Haufi g ist auch 
Verwachsung mit den Weichteilen, Muskeln und Haut, wohin auch 
Durchbruch erfolgen kann. Haufig und frith ist der N. laryngeus in- 
ferior befallen. Die Cancroidstruma ist meist linksseiti g, sehr 
charakteristisch ist die Verwachsung und das Einwachsen des Tumors in 
Trachea und Pharynx in der Hohe des Ringknorpels (Kocher). Das 
Einwachsen in die GefaBe ist nicht beobachtet und. demgema8 auch keine 
Metastasenbildung. 


C. Mischformen der malignen Strumen. 

Es sind zweifellose Falle beschrieben von malignen Strumen, in denen 
Carcinom- und Sarkomgewebe nebeneinander gefunden wurde. Sim- 
monds vertritt die Ansicht gegenitiber Langhans, daB es sich um eine gleich- 
zeitige Entwicklung beider Tumorarten handle und nicht um sekundare Sarkom- 
entwicklung in Carcinomen. 

Kombinationen von Carcinom mit Sarkom werden bei verschiedenen 
Formen beobachtet: Beim eigentlichen Krebs, bei der Parastruma, Struma 
postbranchialis und beim Cancroid. Die Bezeichnung ,,Struma carcinomatosa 
et sarcomatodes“ ist wohl vorlaufig noch die richtige. 

Kombinationen der einzelnen Carcinomformen kommen auch vor. Ihre 
Diagnose ist auch histologisch schwer zu machen. 
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Diagnose und Symptome der Struma maligna. 


Praktisch wichtig ist nur die Diagnose der Malignitat der 
Struma iberhaupt, und diese wiederum hat nur Wert, wenn sie friih 
gemacht werden kann. Anamnestisch ist es zunachst von groBer Wich- 
tigkeit, zu erfahren, ob die Struma vor kurzer Zeit erst bemerkt und von da an 
Stetig zugenommen hat, oder ob eine schon langer beobachtete Struma von 
einem gewissen Zeitpunkt an starker und stetiger gewachsen ist 
als zuvor. Eine solche Angabe muB ohneweiters den 
Verdacht auf Malignitat erwecken, wenn nicht mit Sicherheit 
andere Griinde fiir das raschere Wachstum festgestellt werden kinnen: starke 
Stauung, Blutung, Entziindung. 

Noch verdachtiger ist es, wenn angegeben wird, daB dieses Wachstum 
bloB einseitig oder von einem bestimmten Teile der Driise oder Struma aus 
~ beobachtet wurde. Von groBer Wichtigkeit ist auch die Angabe einer Z u- 
nahmeder Konsistenz der Struma, namentlich wenn sie umschrieben 
beobachtet wird. 

Objektiv haben wir bestimmte Anhaltspunkte, die eine Struma der Ma- 
lignitat verdachtig machen. Vor allem ist es die Konsistenzzunahme 
der Driise oder der Struma, welche charakteristisch ist: Die Struma und die 
Driise wird kompakter und weniger elastisch. Diese Konsistenzveranderung 
ist noch um so charakteristischer, wenn sie nur einen bestimmten Teil der Driise 
oder Struma betrifft, vorziiglich eine Seite, wobei der iibrige Teil der Driise oder 
Struma, der in den Tumor ibergeht, eine normale, oder einer gewohnlichen 
Struma, entsprechende Konsistenz zeigt. 

Alle anderen Erscheinungen der Struma maligna gehéren nicht zu 
Cem Chhsymptomen,ecsist deshalbnichtrichtig, sieitir 
die Diagnosestellung zuverlangen. Es sind dies: 

1. Die unregelmaBige, héckerige Oberflache der Geschwulst. 

2. Die verminderte Beweglichkeit der Geschwulst. Diese tritt ein, wenn die 
auBere Kropfkapsel resp. die Umgebung der Struma mitergriffen wird. Die 
Verwachsung kommt vornehmlich mit Trachea und Oesophagus, aber auch 
mit den anderen umgebenden Geweben: Nerven, GefaBe, Muskeln, Haut, 
Knochen zu stande. Die Feststellung der Verwachsung mit Trachea und Oeso- 
phagus ist nur durch den manuellen Versuch der Verschiebung des 
Tumorsnach oben und unten zu leisten. Die seitliche Beweg- 
lichkeit und die Hebung der Geschwulst beim Schlucken erfolgen 
mit Trachea und Oesophagus und kénnen daher auch bei Ver- 
wachsting der Geschwulst mit diesen Organen vor- 
handen sein. Wir erinnern an die fehlende resp. unbedeutende 
Hebung nicht nur der Geschwulst, sondern auch des Larynx und der Trachea 
bei der Strumitis chronica fibrosa, wo eine aliseitige Induration und Ver- 
wachsung der ganzen Umgebung der Struma zu stande kommt. Etwas Ahn- 
liches kommt nur in Spatfallen von Struma maligna vor. Parastruma maligna, 
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Struma postbranchialis und Cancroid der Schilddriise zeigen besonders friihe 
Verwachsung mit Trachea und Oesophagus. 

3. Im Zusammenhang mit dem unregelmaBigen Wachstum der Geschwulst 
und auch mit den Verwachsungen findet eine unregelmaBige Verdrangung der 
benachbarten Organe statt. Es kommt hier vor allem in Betracht die Trachea 
und der Oesophagus. Die Verdrangung und Verbiegung der 
Trachea ist eine mehr umschriebene und sehr starke, 
was auch eine, der Gr6éBe und Lage des Tumors sonst 
nicht entsprechende, starke Tracheostenose bedings 
Das Roéntgenbild kann diese Verschiebung in schéner Weise zur Anschauung 
bringen. Die Verwachsung und namentlich lokale Einbuchtung des Oesophagus 
macht sich durch ein Schluckhindernis subjektiv geltend und ist durch Son- 
dierung, Oesophagoskopie und Réntgen direkt nachzuweisen. 

4. Als Folge der Verwachsung der Umgebung sind Erscheinungen von 
seiten der Nerven und GefaBe vorhanden: 

Ausstrahlende Schmerzen im 2., 3. und 4. Cervicalnerven, Paresen und 
Paralysen der Nervi laryngei, des Sympathicus und seltener der Plexus, Cir- 
culationsstérungen, meist erst sehr spat. Es sei hier noch besonders 
hervorgehoben, daB also die Schmerzen bei Struma 
maligna kein Frihsymptom sind und deshalb fiir die 
Diagnosestellung nicht verlangt werden dirfen. 

5. Weitere Symptome sind gegeben, wenn die maligne Geschwulst in die 
umgebenden Gewebe hereinwachst. Am haufigsten ist das Einwachsen in die 
GefaBe, namentlich Venen, dann in die Trachea, in Muskeln, Fascien und Haut, 
seltener in den Oesophagus. 


6. Nicht so selten sind bei malignen Tumoren der Schilddriise funktionelle 
Symptome zu beobachten. Erscheinungen von Hypothyreoidismus kommen ge- 
wohnlich erst.s p At, sie haben dann, neben den anderen Symptomen und der 
fortschreitenden Kachexie, keine groBe Bedeutung. Die Verabfolgung von 
Schilddriisenpraparaten tragt aber oft viel zur Erleichterung der Patienten bei. 
Interessant ist, daB nicht so selten Strumen bei Individuen mit ausgesprochenem 
Hypothyreoidismus und auch bei Kretinen maligen degenerieren. 


Haufiger sind, namentlich im Be ginn einer Struma maligna, Symptome 
von Hyperthyreoidismus. Der Zusammenhang ist hier ein etwas verschiedener: 
bei maligner Entartung eines Teiles der Driise oder Struma hypertrophiert der 
gesunde Teil kompensaitorisch. Wird nun, wie gewohnlich im Beginn maligner 
Strumen, eine energische Jodbehandlung eingeleitet, so sind die Bedingungen 
zur Entstehung von Hyperthyreoidismus gegeben. Ferner scheint eine gewisse 
Disposition der Struma Basedowiana papillomatosa zur malignen Entartung, 
namentlich in Form von Papillomen, vorhanden zu sein. Die Struma maligna 
tritt dann im Verlauf der Hyperthyreose aut, was anamnestisch nachgewiesen 
werden kann. Hingegen ist zu bemerken, da8 maligne Degeneration bei 
Schwerem und namentlich lange dauerndem Basedow nicht beobachtet ist. Eine 
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Erklarung, wie die erstgenannte diirfte auch fiir die von Takayashi be- 
schriebenen Hyperthyreosen bei Metastasen in der Schilddriise, nach primaren 
Tumoren anderer Organe, gelten. 


_ 


Differentialdiagnose. 


In Betracht kommen hierbei nur die Blutungen in die Struma und die 
chronischen Entziindungen. Die akute Entstehung der Blutung ist als 
plotzliche VergréBerung eines Kropfes oder plétzliches Auftreten von Druck- 
symptomen bei bestehendem Kropf in der Anamnese charakterisiert, ferner da- 
durch, daB die akuten Erscheinungen in der Folge eher etwas zuriickgehen. Die 
Struma haemorrhagica hat keine derbe Konsistenz. In jedem Falle ist aber daran 
zu denken, daB gerade bei malignen Strumen auch Blutungen in die Struma 
vorkommen, so namentlich bei Sarkomen, die sich in Cystenwandungen oder in 
degenerierten Knoten bilden, ferner bei Cystocarcinomen und namentlich 
Papillomen. 

Die chronische Entziindung ist dadurch zu unterscheiden, da8 sie meist 
beiderseitig ist, nicht umschrieben, die ganze Struma betreffend, wenn auch einen 
Lappen mehr als den andern. Die Konsistenz der Strumitis chronica fibrosa ist 
viel harter als die der malignen Struma, die Strumitis chronica simplex zeigt 
meist Druckempfindlichkeit und ist diffus, die Strumitis chronica lymphomatosa 
diirfte durch den Blutbefund zu unterscheiden sein. 


Verlauf. 


Von ganz besonderer Bedeutung sind die Metastasen der Struma maligna. 
Sie kommen auf dem Lymph- und Blutwege zu stande. Ganz besonders ist der 
letztere Weg bevorzugt, wegen der schon genannten engen Beziehung der Zellen 
zu den GefaBen und dem GefaBreichtum der Schilddriise und Struma. Be- 
sonders charakteristisch und von den malignen Tumoren anderer Organe 
abweichend ist die Neigung der Struma maligna zur Metastasen- 
bildung in den Knochen. Die carcinomatése Struma hat noch grofere 
Neigung zu Knochenmetastasen als die sarkomatise. 

Die Struma carcinomatosa macht Knochenmetastasen der Haufigkeit nach 
im Schadel, Sternum, Rippen, Kiefer, Wirbel, anderen Knochen. Die 
Struma sarcomatosa: in Sternum, Rippen, langen Rodhrenknochen, Scapula, 
anderen Knochen. 

Namentlich angesichts der oft friihen Knochenmetastasen, zumal bei 
der wuchernden Struma und angesichts der metastasierenden Kolloidstruma, 
wird der Arzt und noch mehr der Patient oft erst durch die Knochen- 
metastase auf die Struma maligna aufmerksam. Jeder wachsende Knochen- 
tumor, aber vor allem Schadeltumoren, miissen ohneweiters den Verdacht auf 
eine Struma maligna erwecken. Bei den anfanglich isolierten Knochen- 
metastasen sind Falle von radikaler Heilung durch Entfernung der Struma und 
der Metastase bekannt (Kocher). 
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Die haufigste Metastase der Struma maligna ist jedoch nicht die Knochen-, 
sondern die Lungenmetastase. Die Knochenmetastase wurde, ihrer praktisch 
viel gréBeren Bedeutung gemaB, zuerst besprochen. 

Nach Lungen und Knochen treten die Metastasen am haufigsten in Leber, 
Nieren, Pleuren, dann in anderen Geweben auf. 

Die Lymphdriisenmetastasen sind bei Sarkom etwas seltener als bei Carci- 
nom, d. h. sie kommen spater zur klinischen Beobachtung. Wir finden sie in den 
Glandulae: jugulares prof., cervicales prof., inf. et sup., supra-, sub- und intra- 
claviculares, mediastinales, bronchiales, cardiacae, axillares, submandibulares, 
sublinguales. 

Blut- und Lymphwegmetastasen zeigen fiir alle Formen der Struma 
maligna genau denselben Bau wie die Primartumoren. 

Der letale Ausgang erfolgt durch Erstickung, durch fortschreitende 
Metastasen, durch direktes Einwachsen in die GefaBe und Geschwulstthrombose 
und Embolie, durch Komplikationen, namentlich der Luitwege. 


Vorkommen. 


Struma maligna kommt in jedem Alter vor. Das Carcinom vorziiglich vom 
40. zum 60. Jahre, das Sarkom mehr frither. Frauen werden haufiger befallen. 
Jedoch ist es von groBem Interesse, daB das Vorkommen der Struma maligna 
lange nicht so viel haufiger Frauen betrifft als Manner, als dies fiir die Struma 
benigna der Fall ist. 


Therapie. 


Wie eingangs gesagt, ist die Therapie der Struma maligna eine rein 
chirurgische. Sie ist nur als Frithoperation von Erfolg gekront. 
Immerhin hat es sich gezeigt, daB nach Entfernung des Primartumors, die 
nichtchirurgische Therapie der inoperablen Metastasen, wenigstens voriiber- 
gehende, Erfolge zeitigen kann. Es handelt sich hier um Darreichung von 
Schilddriisenpraparaten und Arsen, um Réntgenbestrahlung, Radium- und 
Thorium X-Behandlung. Ist also der Primartumor operabel, ohne da8 durch 
die Operation und ihre notigen Nebenverletzungen dauernde Schadigung ein- 
treten muB, so kann eine Operation auch bei schon vorhandenen Metastasen 
angeraten werden. Operation der Metastasen, bei inoperablem Primartumor,. 
ist nur ausnahmsweise indiziert. 

Die interne Behandlung inoperabler maligner Strumen hat bis zur Stunde 
noch gar nichts ErsprieBliches geleistet. Palliativoperationen, namentlich 
Tracheotomie, geben, abgesehen davon, daB sie oft unméglich ausfiihrbar sind,. 
ganz voriibergehenden Erfolg und haben Komplikationen zur Folge. Nur bei 
bestimmten Tumoren, dem Cystopapilloma malignum oder Cystocarcinoma, ist, 
bei unméglicher radikaler Entfernung, ein Evidement nach Kocher mit nach- 


heriger Kauterisation und Réntgen- oder Radiumbehandlung hie und da von. 
gutem, auch dauerndem Erfolg. 
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Amtsarzt 1911, Nr. 12. — * Stiner, Die Sterilisation des Trinkwassers etc. Korr. f. 
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driisentuberkulose. Lehrb. d. path. Anat. 1859, III, 3. Aufl. — *** Morin, Tuberculose et 
Glande thyreoide. Pr. méd. 29. Sept. 1906. — +%*? Betz, Der symptomatische Kropf der 
Lungentuberkulose. Memorabilien, Heilbronn 1873. — *° Hamburger, Uber das Ver- 
haltnis des Krcpfes zur Tuberkulose. Viert. f. prakt. Heilk. 1853. — ** Charrin, Corps 
thyroide et tuberculose. Soc. de biol. Okt. 1898. — **° Costa, Tuberculose inflammatoire 
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Pluriglandulare Insuffizienz endokriner Blutdriisen — 
multiple Blutdriisensklerose. 


Von Prof. Dr. Theodor Brugsch, Berlin. 


Im Jahre 1907 haben Claude und Gougerot unter der Bezeichnung ,,In- 
suffisance pluriglandulaire endocrinienne“ ein Krankheitsbild beschrieben, dem 
im wesentlichen eine Erkrankung mehrerer Blutdriisen zu gleicher Zeit zu 
grunde liegt und dessen Symptome gewissermaBen als Interferenz des Ausfalles 
oder der verminderten Leistung der erkrankten inneren Driisen angesehen 
werden mu8; die Berechtigung zur Aufstellung eines solchen Krankheitsbildes 
hat sich in der Folge gezeigt, indessen mu8 Falta nach der Richtung hin zu- 
gestimmt werden, daB die Namensgebung fiir das Krankheitsbild durch die 
Franzosen eine nicht logische ist. Es mu, schon um Verwirrungen zu ver- 
meiden, unterschieden werden zwischen der ,,Erkrankung“ als solcher und 
zwischen der fehlerhaften Organfunktion. Das zu grunde liegende Er- 
krankungsbild ist das einer multiplen Blutdriisensklerose 
(Falta), eine Namensgebung, deren Annahme durchaus_ berechtigt ist, 
wahrend die sich manifestierende Funktionsstorung mehrerer Driisen die 
pluriglandulare Insuffizienz ist, die sich in manchen Fallen 
auch durchaus ohne jede Beziehung zu einer multiplen Blutdriisensklerose vor- 
finden kann. Aus diesem Grunde werden wir auch die Funktionsstérung im 
Sinne einer pluriglandularen Insuffizienz getrennt von der multiplen Blut- 
driisensklerose besprechen. 

Das harmonische Wechselspiel innerer Drisen, deren Zusammenwirken 
fast vergleichbar ist dem Ineinandergreifen der Zale und Rader eines Uhr- 
werkes, macht es von vornherein wahrscheinlich, daB die Funktionsstorung einer 
endokrinen Driise auch solche anderer nach sich zieht, obzwar damit durchaus 
nicht zum Ausdruck gebracht werden soll, daB stets die korrelative Funktions- 
stérung nach der negativen Seite hin gerichtet ist. Im Gegenteil ist es anzu- 
nehmen, daB® zunachst kompensatorische Ausschlage in positiver Richtung 
hin eo ieed. spater dann negative als Erschépfungsfolgen. So sei z. B. nur 
als besonders sinnfallig auf die mangelnde Geschlechtsentwicklung und das 
Fehlen der Schamhaare beim infantilen Myxédem verwiesen. Ebenso kom- 
binieren sich Formen des Zwergwuchses, die auf dem Boden eines Hypopitui- 


farismus zu stande kommen, mit Stérungen der Genitalentwicklung. Ahnlich 
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liegen gewisse Genitalentwicklungsstérungen beim Riesenwuchs, der ebenfalls 
auf hypophysare Stérungen zuriickzufiihren ist. Sind hier die Beziehungen auf _ 
den ersten Blick zu demonstrieren, so sind solche anderseits auch bei endokriner 
Driisenstérung zu finden, die nach der Entwicklung des Individuums zu stande 
gekommen sind, z. B. bei Morbus Basedow, Morbus Addison, ja selbst beim 
Kropfherz, indem z. B. auf Menstruationsanomalien bei diesen Erkrankungen 
hingewiesen sein mag. Quanititativ-qualitative Prazisierungen dieser Stérungen 
sind allerdings bis jetzt nicht méglich. Es soll auch nicht verschwiegen werden, 
daB noch viel Hypothetisches in dem Kapitel ,,Pluriglandulare Insuffizienz 
endokriner Driisen“ liegt. So z. B. wenn Wiesel dem Status thymico-lympha- 
ticus eine pluriglandulare Insuffizienz unterlegt, mit besonderer Betonung der 
Insuffizienzerscheinungen der Nebennieren, ebenfalls wenn Goldstein beim 
Eunuchoidismus eine angeborene Hypoplasie mehrerer Blutdriisen annimmt, 
besonders im Hinblick auf die Verschiedenheit des sich bietenden Gesamtbildes 
beim Eunuchoidismus und mit Riicksicht auf das haufige Antreffen einer 
kleinen Sella turcica bei dieser Erkrankung. Man kann allerdings auch hier 
wieder gewissermaBen die Basis bzw. den Ubergang zu der multiplen Blut- 
driisensklerose, naturgema8 nur hypothetisch annehmen. Man kann auch Bauer 
zustimmen, wenn er hierzu sagt: 

» latsachlich sind ja auch klinisch die Grenzen zwischen dem sog. Spat- 
eunuchoidismus einerseits, d. h. dem Auftreten des Hypogenitalismus mit seinen 
Folgeerscheinungen in einem bereits ausgereiften Organismus mit voll ent- 
wickelten Keimdriisen, und den pluriglandularen Krankheitssyndromen ander- 
seits keine scharfen. Speziell in denjenigen Fallen, wo gar keine halbwegs 
zureichende exogene Atiologie nachzuweisen ist, wo gewissermafen ein hetero- 
chromer partieller Senilismus der Keimdriisen der Atrophie des Genitales, der 
Riickbildung der sekundaren Geschlechtscharaktere, dem Auftreten der Adi- 
positas zu grunde liegt, da ist die Annahme einer ab origine minderwertigen 
Anlage der Keimdriisen schwer zu umgehen, eine Annahme, die fiir das ge- 
samte Blutdriisensystem in einer Reihe von Fallen pluriglandularer Krankheits- 
bilder schon von Claude und Gougerot gemacht und besonders von Wiesel im 
Rahmen des Status hypoplasticus vertreten ist. Es ist auch Falta beizustimmen, 
wenn er die Moglichkeit voriibergehender Insuffizienzerscheinungen mehrerer 
Blutdriisen bei noch in der Entwicklung begriffenen Organismen mit minder- 
wertig veranlagtem endokrinen Apparat in Erwagung zieht.“ 

Wenn schlieBlich Enriquez und Sicard den ,Arthritisme“, jenen Wechsel- 
balg der Klinik ohne Daseinsberechtigung, mit pluriglandularen Anomalien in 
Zusammenhang bringt, so ist dariiber weiter kein Wort zu verlieren. DaB aber 
anderseits gewisse Stérungen am Skelettsystem mit endokrinen pluriglandularen 
Insuffizienzerscheinungen in Zusammenhang stehen, ist nicht von der Hand zu 
weisen. Die eigentiimlichen Arthritis deformans-Erscheinungen nach dem 
Klimakterium bei Frauen lassen schon solche Beziehungen als wahrscheinlich 
annehmen, umsomehr als auch eine Schilddriisentherapie hier oft von aus- 
gezeichnetem Erfolge begleitet ist, besonders deutlich sind sie aber fiir zwei 


Pluriglandulare Insuffizienz endokriner Blutdriisen — multiple Blutdriisensklerose. 1011 


Knochenstérungen, die rhachitische und osteomalacische Knochenerkrankung, 
die Bauer als in ihrem Wesen identisch zusammenfaBt (als Dissoziation 
zwischen Knochengewebsapposition und Kalkapposition), wobei er geneigt ist, 
diese ,,calciprive Osteopathie“ als vegetative Folgeerscheinungen einer pluri- 
glandularen Insuffizienz anzusehen. In der Tat sprechen die experimentellen 
und pathologisch-anatomischen wie klinischen Befunde (Beziehung von Rha- 
chitis zu Tetanie, desgleichen zu der Osteomalacie), die man an Epithel- 
kérperchen und Thymus erhoben hat, ferner die Tatsache der giinstigen 
Wirkung der Eierstockexstirpation bei Osteomalacie sehr zu gunsten einer 
solchen Annahme. 

Man sieht also, der Topf fiir die pluriglandulare Blutdriiseninsuffizienz 
ist sehr groB; man kann in ihn vieles hineinbringen. Die Aufgabe der Klinik 
ist es, im Verein mit der experimentellen Forschung und den Ergebnissen der 
pathologischen Anatomie zu ordnen und zu prazisieren. Die Hypothese kann 
dabei nicht entbehrt werden, auch wenn sie manchmal ein falscher Weg- 
weiser ist. 

Das Krankheitsbild der multiplen Blutdriisensklerose, dem ebenfalls eine 
pluriglandulare Insuffizienz zu grunde liegt, beruht auf einer fortschreitenden 
Sklerose und Atrophie gewohnlich mehrerer Blutdriisen, wobei meist nach Falta 
Schilddriise, Keimdriisen, Hypophyse und Nebennieren ergriffen werden. 
Daraus leitet sich schon ab, daB sich Erscheinungen von Hypothyreose, Hypo- 
genitalismus, Hypopituitarismus und Symptome der Addisonschen Krankheit 
zu einem Bilde kombinieren miissen, ohne notwendigerweise zwangsweise Pra- 
valenz bestimmter Erscheinungen. Es ist auch verstandlich, und darin mu8 
man Claude und Gougerot recht geben, da8B viele der unter diese Erkrankung 
fallenden Falle ehedem als Myxédem oder Infantilismus ihre Gruppierung 
gefunden haben, ganz besonders aber ist die Abgrenzung durchzufiihren gegen- 
iiber dem Eunuchoidismus, u. zw. jener Form, die nach der vollen Entwicklung 
spat einsetzt und infolgedessen von Falta als Spateunuchoidismus bezeichnet 
wird. Es eriibrigt sich hier, genauer auf die Charakterisierung des Spat- 
eunuchoidismus bzw. Eunuchoidismus einzugehen, indem auf die Ausfiihrungen 
von Peritz in diesem Bande (s. den Artikel ,,Infantilismus‘) verwiesen 
werden kann. 

Bei der multiplen Blutdriisensklerose ist der vorhandene Symptomen- 
komplex des Eunuchoidismus ganz besonders leicht irrefithrend, weil er semio- 
logisch am meisten sinnfallig ist; beim Eunuchoidismus kommt es ja auch zur 
Genitalatrophie und zur Riickbildung der sekunddren Geschlechtscharaktere ; 
indessen sieht der Eunuchoide meist jiinger aus, der Kranke mit multipler Blut- 
driisensklerose trotz der Bartlosigkeit meist alter, weil hier sich Kachexie 
und (meist) An Amie vorfindet, im Gegensatz zur Adipositas der Eunuchoi- 
den. Dazu kommt bei der multiplen Blutdriisensklerose nicht nur Haarausfall 
an Gesicht, Stamm und Extremitaten, Schiitterwerden des Haupthaares, 
sondern auch fleckenweises Ausfallen der Wimpern und 
Augenbrauen. Ferner ist nach Falta charakteristisch Briichigkeit der Nagel, 
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Lockerung der Zahne mit Abschleifen der Zahnkronen. Die Haut im Gesicht ist 
gedunsen, auch an den Handen zeigt sie Veranderungen mit myxédematésen 
Ziigen; haufig ist sie am ganzen K6orper trocken und schilfert. Mitunter zeigt 
sie Pigmentierungen an Druckstellen der Haut oder mehr diffus. Nie fehlen 
nach Falta Apathie, Adynamie, Hypotonie, Kopfdruck, VergeBlichkeit, 
Neigung zu rheumatischen Schmerzen. Unschwer sind aus diesen Symptomen 
die Beziehungen zu Addison, Hypothyreose, Hypogenitalismus und Hypo- 
pituitarismus wiederzuerkennen. Auch Neigung zu tetanischem Krampf wird 
beschrieben. Das Blutbild zeigt Hyperleukocytose, Mononucleose, Hypereosino- 
philie, oft Polyurie (Falta). 

Was den zu grunde liegenden anatomischen ProzeB betrifft, so wird er 
am einfachsten durch die Sklerose des Bindegewebes und die Parenchym- 
atrophie erklart, ein Vorgang, wie er wohl gewisse Ahnlichkeiten zeigt etwa mit 
der Atrophie in den Lymphdriisen. 

Ursache: ,,Anlage“ (vergleiche unsere obigen Ausfiihrungen), chronische 
Schadigungen toxischen Charakters, wobei der Tuberkulose eine dominierende 
Rolle beigelegt wird, nicht minder der Syphilis, aber auch anderen Infekten. Der 
Verlauf pflegt in die Lange gezogen zu sein, die Prognose ist ungiinstig, die 
Therapie machtlos. Die Zahl der bisher beobachteten und beschriebenen Falle 
ist noch gering; eine Zusammenstellung findet sich bei Fadta (s. Literatur). 

Literatur: Aucel et Bruin, Acad. d. sc. Fév. 1904. — J. Bauer, Konstitutionelle Dis- 
position zu inneren Erkrankungen. 1917, Julius Springer. — Claude et Gougerot, J. de 
phys. et path. gén. 1908, S. 469—505; Rev. de méd. Okt. u. Nov. 1908; Gaz. des hop. 
1912, Nr. 57 u. 60. — Falta, Spateunuchoidismus und multiple Blutdriisensklerose. Berl. 


kl. Woch. 1912; Die Erkrankungen der Blutdriisen. 1917, Julius Springer. — Wiesel, Hand- 
buch der Neurologie, herausgegeben von Lewandowsky, 1913, IV. 
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Myokarditis 756, 801. 

— Myxdédem und 536, 848. 

Nagel 777. 

Nasenrachenleiden 857, 862. 

Nebennieren und 796, 845, 

— pathologische Physiolo- 
gie 813. 

Nebetinierenpraparate 871. 

Nephritis chronica und 819. 

— toxica und 771. 

Nerverierregungen und 861. 

— Nervensystem und 801. 

— nervdse Formen 842. 

— — Therapie 876. 

— Netzhautarterienpuls 756. 

— Neuropathie und 767, 768, 

843. 

— Nieren und 801. 

— Nystagmus 765. 

— Operationsbehandlung 859, 

857, 862. 

— Organotherapie 870. 

— Osteomalacie 779, 846. 

— Ovarialpraparate '870, 871. 

— Ovarien und 796. 


Sachregister. 


Basedowsche Krankheit, 
— Ovarien und, Atrophie 847. | 
— — Bestrahlung 868. 
— pathologische Physiolo- 
gie 812. 
— Oxydationsprozesse 773. 
Pankreas und 771, 797, 813, 
848. 
Pankreaspraparate 870, 871. 
Parathyreoidea und 799, 
— Pathogenese 817. | 
— pathologische Anatomie 
87. 


— pathol ogische Physiologie 
803. 


— Peyersche Plaques 780, 792. 

— Phosphorbehandlung 862, | 
874. 

Phosphorsdureausschei- | 
dung 773. 

Pigmentierungen 775, 845. 

Pleuritis und 808, 819. 

Pluriglandularerkrankun- 
gen 830, 835, 836, 844. | — 

— Pneumonie und 808, 819, | 

— Pollakiurie 772. 

— Polydipsie (Polyurie) 772. | | 

— Primarstadium 837. 

— Prognose 855, 860. 

— protrahierter Basedow 837, 


— Pruritus und 777. 

— psychsich-vasomotorische 
Neurose Buschans 
843, | 

— Psychosen und 768. | 

— Puls 754. 


— Pulsation der Arterien 756.) — 


== Pupillens 7035 104 | 
— Rachitis 846. | 
— Respirationsorgane 772, 
— Rheumatismus und 819. | 
— Ré6ntgenbehandlung 865. | 
— Salicylkuren 862, 874. 
— Salzsauremedikation 874. | 
— Salzsauresekretion des Ma-. 
gens 771. | 
— Salzstoffwechsel 773. | 
— Scharlach und 819. | 
Schilddriise und 757, 787, 
818, 831. 
— Chemisches 804, 805. 
— pathologische Physiolo- | 
gie 803. 
— Pulsation 756. 
Schilddriisenmedikation 
und 821, 861. 
Schilddriisentheorie 810, 
811, 826, 828, 
— Schilddriisenoperation 863. 
— Schlaflosigkeit 768. 
Schleimhautpigmentierun- 
KS 1/115), 
Schleimsekretion 772. 
Schmerzen 769. 


Schwangerschaft und 856. 


Basedowsche Krankheit, 
— SchweiBsekretion 769. 


{— Sekund4rstadium 838. 


— Sensibilitaétsstorungen 769. 
— Serumtherapie 809, 870. 
— Sklerodermie 775, 777, 848. 
Spatstadium 838. 
Speichelsekretion 709. 
Speicherung und Resorptiom 
des Strumasekrets 
806, 807 ff. 
Status lymphaticus und thy— 
micolymphaticus 792, 
815, 846. 
Stellwagsches Symptom 
761. 


Stickstoffumsatz 773. 
Stillen und 778, 856. 
Stoffwechselstérungen 1135 
Strabismus 761. =-- 
Strophantuspraparate 875. 
Struma (s. a. Basedow- 
struma) 757. 
— Fehlen derselben 842. 
—- GefaBsymptome 758. 
subakuter Basedow 838. 
sympathico- und vagotrope- 
Falle 840, 841. 
Sympathicus und 801, 847. 
Sympathicusoperationen 
876. 


Symptome 752. 

— Analyse 828. 

— Miterkrankung anderer- 
endokriner _—_ Driisen 
neben der Schilddriise- 
836, 839. 

symptomenarme Formen 
849. 

Syphilis und 819, 820. 

Tachykardie 754. 

— Fehlen derselben 842. 

Tetanie 766, 844. 

Therapie 861. 

— antitoxische 869. 

interne 864. 

kausale 861. 

Operative 863, 870. 

symptomatische 873. 

Thymus und 448, 781, 785,. 
786, 792, 814, 815, 

. 817, 835, 836, 846. 

— Atiologisches 823, 824. 

— Thymusbestrahlung 867. 

— Thymusexstirpation 864. 

— Thymuspraparate 872. 

— Thyreoidinbasedow 821. 

— Thyreosen 840, 849. 

— — Diagnose 853. 

— — Kombination verschie~ 

dener Formen 851. 

— Tiererkrankung, experimen- 

telle 826. 

— Todesursachen 856, 857. 

— Tonsillektomie und 857, 862. 

— Tonsillen und 780, 792. 


Basedowsche Krankheit, 

— Toxine, bakterielle 819. 

— — chemische 821. 

— Tracheostenose 772. 

— Tremor 766. 

— Tuberkulose und 819. 

— Typhus und 819. 

Uberanstrengungen 819. 

Uberernahrungskur 432. 

— Ubererregbarkeit 767. 

Unterhautfettgewebe 775. 

— unvollstandige Formen 840. 

uramische Symptome 771. 

— Ursachen 817. 

— neurogene 818. 

— *oxische 819. 

Urticaria und 777. 

Valerianamedikation 873. 

— Vasomotorenneurose 850. 

— vasomotorische Symptome 
769. 

— Verdauungsstérungen 770. 

— — Behandlung 874, 875. 

— Verlaufsverschiedenheiten 
und die sie bestimmen- 
den Einfltisse 830 ff. 

— Vigourouxsches Symptom 
T 


— Vitiligo und 777. 

— Vollbasedow 831, 837. 

— — Krankheitsbild 753. 

— Vorkommen 853. 

— Zahne und 777. 

— Zitterschrift 766. 

— Zungenbalghyperplasie 780, 
792 


— Zwerchfellzittern 772. 
Basedow-Schilddrisen- 
praparate, physiologische 
Wirkungen 827, 828. 
Basedowstruma 757, 787. 
— Anatomie 787. 
— Behandlung 863 ff. 
— Chemisches 804. 
— EiweiBkorper 804, 805. 
— Friihoperation 863, 864. 
— Infektionen und 808. 
— Jodgehalt 804, 805, 806, 
809. 

— PhosphoreiweiB (Thyreo- 
nucleoproteid) 809. 

— Physiologie 803, 804, 800. 

— progressive und regressive 
Prozesse 808. 

— Speicherung und Resorption 

des Sekrets 806, 807 ff. 

— Strumapraparate und deren 

Wirkungen 805, 800. 

Bauchaorta, Pulsation bei 
Basedowscher Krankheit 
750. 

Bauchhaut, Fettgewebsver- 
dickung bei Basedowscher 
Krankheit 775. 

Beinschwache bei Basedow- 
scher Krankheit 766. 
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Belladonna bei Basedow- 
scher Krankheit 873. 

Bewegungstherapie, 

— Diabetes und 73. 

— Entfettung und 391. 

Bierhefe bei Diabetes 75. 

Biersche Stauung bei Gicht 
230% 

Bleivergiftung, Tetanie 
und 612. 

Blindheit, Akromegalie und 
631, 641, 643. 

Blut, 

— Addisonsche Krankheit 596. 

— Adrenalin und 456. 

— Akromegalie und 639, 658. 

— Basedowsche Krankheit 782. 

— — physiologische Wirkun- 

gen 827, 828. 

— Diabetes und 49. 

— Fettsucht und 351. 

— Gigantismus und 675. 

_— Kretinismus und 489. 

— Myx6ddem und 544. 

— Schilddriise und 445. 

— Tetanie und 607, 

Blutdruck, 

_— Adrenalin und 451. 

_— Akromegalie und 639. 

/— Basedowsche Krankheit 

und 754. 

'— Hypophyse und 663. 

— Schilddriise und 444. 

|Blutdriisen (s. a. Driisen und 
Endokrine), pluriglandulare 
Insuffizienz 1009. 

BlutgefaBe, Struma und 
956, 960. 

Blutgerinnung, Basedow- 
sche Krankheit und 757, 786. 

|Blutungen, Basedowsche 
Krankheit und 756. 

Blutviscositat, Basedow- 

| sche Krankheit und 786. 

|Borsdure bei Fettsucht 396. 

_Bostonsches Symptom bei 

Basedowscher Krankheit 

gee (63 

/Bouchardsche Milchkur, 
Entfettung durch 387. 

Brompraparate bei Base- 
dowscher Krankheit 873. 

Bronchitis, Fettsucht und 
341. 

|Bronzekrankheit (s. a. Ad- 

| disonsche Krankheit) 581. 

Brustdriisenatrophie, Ba- 
sedowsche Krankheit und 
778. 

Brysonsches Symptom bei 
Basedowscher Krankheit 
WIPE 

Bulbustumor bei Basedow- 
scher Krankheit 765, 700. 

Burkarts Uberernahrungskur 
426. 
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C. 

Cachexia strumipriva 551. 

— Entstehung 550. 

— Haut thyreoidektomierter 
und kretiner Hunde 551, 
ops 

— menschliche Erkrankung 
551. 

— Prognose 554. 

— Stoffwechsel bei 554. 

— Symptome 553. 

— Tetanie bei 551. 

— Tiererkrankungen, experi- 
mentelle 551. 

Calciumoxalatkrystalle 

209. 
Calciumsalze bei Basedow- 
scher Krankheit 873. 
Cancroidstruma 1000. 
Capillarektasien bei Fett- 
sucht 351. 
Carbenzym bei Basedow- 
scher Krankheit 871, 875. 
Carotidenpulsation, Ba- 
sedowsche Krankheit und 
750. 
Centralnervensystem, Ba- 
sedowsche Krankheit und 
707. 
Cerebrospinalflissigkeit, 
Abgang aus der Nase bei 
Hypophysentumoren 649. 
Cerumenabsonderung bei 
Fettstichtigen 350. 
Chininbehandlung, Base- 
dowsche Krankheit und 
862, 874. 
Chloroformnarkose, Status 
thymicolymphaticus und 
721 


Cholelithiasis, 
— Fettsucht und 345. 
——= (Cuelste jal W7/7- 
Cholesterinnester in der 
Nebennierenrinde 457. 
Cholin der Nebennierenrinde 
450. 

Chondrodystrophia foe- 
talis und Myxoedema con- 
genitalis (infantilis), Dif- 
ferentialdiagnose 563. 

Chromaffines Gewebe der 
Nebennieren und des 
Sympathicus 584, 585, 586. 

Chvosteksches Phanomen 
bei Tetanie 607. 

Claude-BernardscherSym- 
ptomenkomplex bei Struma 
058. 

Coffein bei Basedowscher 
Krankheit 875. 

Colchicumpraparate bei 
Gicht 222, 223. 

Coma diabeticum 55. 

— Basedowsche Krankheit 

und 771. 


70* 
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Coma diabeticum, 

— Behandlung 57, 76. 

— chemische Stérungen 56. 

— Differentialdiagnose 57. 

— Ernahrung 77. 

— Prophylaxe 76. 

Cylindrurie bei Fettsucht 

335, 348. 

Cystinurie 95. 

— angeborene 99. 

— Cystin 96 ff. 

— Cystinamie 102. 

— Cystininfiltrationen in Niere 
und Leber 101. 

— dauernde und voriiber- 
gehende 100. 

— Diagnose 102. 

— Diaminurie (Monaminurie) 
und 97, 98. 

— endogene und exogene 98. 

— Gelenkaffektionen bei 102. 

— klinische Symptome 99. 

— Leberatrophie, akute gelbe 
und 100. 

— Literatur 104. 

— Phosphorvergiftung und 
100. 


— Stein- und Konkrement- 
bildungen in den Harn- 
wegen 101, 102. 

— Stoffwechsel bei 102. 

— Therapie 103. 

— Urticaria und 103. 

— Wesen der 97. 

Cystitis bei Gicht 173. 


D 


Dalrymplesches Symptom 
Ba Basedowscher Krankheit 
700. 
Darme, Druckempfindlichkeit 
bei Basedowscher Krankheit 
780. 
Darmfollikelhyperplasie, 
Basedowsche Krankheit und 
780, 792. 
Darmkoliken bei Fettsucht 
344, 
Darmst6érungen bei Base- 
dowscher Krankheit 770. 
Dermographismus bei 
‘4 Basedowscher Krankheit 
» 769, 

Dextrose 1. 

Diabéte broncé bei Neben- 
_Nierenatrophie 592. 

Diabetes insipidus 123. 

— Akromegalie und 627, 637. 

— Atiologisches 131. 

Blutkonzentration und Blut- 

druck 133. 

Centralnervensystem 125. 

Definition 123. 

Diabetes melitus und 44, 

134. 

Diagnose 134. 
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Diabetes insipidus, 
— Diuretica bei 136. 
endokrine Dritisen 129, 130. | 
Ernahrung bei 136. 
familiarer hereditérer 130, 
1335 
Fettsucht und 134. 
Flissigkeitsentziehung 133, 
136. 
Gehirnerkrankungen 126 ff. 
Geisteskrankheiten und 
125: 
Harnstoffkonzentration 
Harn und Blut 134. 
Hemianopsie und 126. 
Hypophyse und 126, 134, | 
629, 637. 
idiopathischer 123. 
Inositausscheidung bei 134. 
Klimakterium und 131. 
Lebensalter und 131. | 
Literatur 137. 
— Nierenst6rung bei 123, 124. | 
Nykturie bei 132. 
Polydipsie bei 131. 
Potenz und 131. 
Prognose 135. 
Salzzufuhr bei 1306. 
Schwangerschaft und 131. 
SchweiSsekretion bei 133. 
Strychnin bei 136. 
symptomatischer 123, 124. 
Symptome 131. 
Syphilis und 131. 
— Therapie 135. 
Diabetes melitus 1. 
— Abmagerung bei 424. 
Acetonkorper 26. 
Acidosis 26. 
— MaB derselben 30. 
— Theorie 30. 
Akromegalie und 629, 
Albuminurie und 50, 51. 
Alkoholica bei 65. 
alternans 44. 
Alterseinfliisse 40. 
Alveolarpyorrhoe 45. 
Antipyrin bei 75. 
Arteriosklerose und 49, 
Arzneibehandlung 74. 
Aschenhaushalt 33. 
Aspirin bei 75. 
Atiologisches 33. 
Atropin bei 75. 
Augenerkrankungen 58. 
Badekuren bei 74. 
Basedowsche Krankheit 
und 773, 797, 848. 
Beginn 44. 
Behandlung 63. 
— chirurgische 77. 
Bewegungsorgane bei 57. 
Bewegungstherapie bei 73. 
Bierhefe 75. 


in 


Blase und 50. 
Blut und 49. 


Diabetes melitus, 
— Brote, starkearme, und 
Brotersatz 69. 

— Calorienbedarf bei 12, 15. 

— decipiens 44. 

Diabetes insipidus und 44. 

diabetogene Organe 11. 

Diat, mildere 79. 

— Rtickkehr zu gemischter 
Kost 67. 

— strenge 63, 78. 

Donkins Milchkur bei 73. 

Diihrings Reiskur 73. 

Ehe und 38, 53. 

Eiterungen 54. 

EiweiBumsatz 17. 

EiweiBzufuhr bei 63. 

Entzuckerung 66. 

Erblichkeit 38. 

Ernahrung und 37. 

Ernahrungszustand 12, 

Fettstoffwechsel 24. 

Fettsucht und 37, 331, 332, 
373. 

Fettzufuhr bei 64. 

Formen 41. 

Furunculose und 53. 

Gangran und 49. 

Gehirnkrankheiten und 35, 
36, 54. 

Gemiise bei 65. 

Gemiisetage 66. 

Geschlechtsorgane bei 51. 

Gicht und 37, 219. 

Glykamie und 49. 

Glykosurien (s. a. diese) 5. 

Glykuronsaure im Harn 24. 

Haferkur 70. 

Harn bei 132. 

Harnorgane bei 50. 

Haut bei 53. 

Hautpflege 77. 

Hautreflexe und 54. 

Heilung 44. 

Herzkollaps bei 57. 

Herzneurosen und 49. 

Hexosen 1. 

Hungerdiabetes 11. 

Hungertage 66. 

Hypophyse und 627. 

Infektionen und 33. 

intermittens 44. 

Intoxikationen und 35. 

Ketonurie 26. 

— klinische Bedeutung 28. 

Kinderdiabetes, Behand- 
lung 78. 

Knochenatrophie bei 58. 

Kodein bei 75. 

Kohlehydratkuren 70, 73. 

— Wirkung 71. 

Kohlehydratumsatz 21. 

Koma 55. 

— Chemisches 56. 

— Differentialdiagnose 57. 

— Ernahrung 77. 


Diabetes melitus, 


— Lebensdauer bei 45. 
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Diabetes melitus, 

— Verlauf 41, 44. 

— Wasserumsatz 31. 

—— Zucker (S. a. diesen) 1. 

— Zuckerfreiheit 67. 

— Zuckerzuflu8 und Zucker- 
verwertung 59 ff. 

Diaminurie 105. 

— alimentaire 98. 

_— Cystinurie und 97, 105. 


Koma, Prophylaxe 76. 

— Therapie 57, 76. 

— uraemicum 57, 

Konzentrationsvermégen 
dere Niere 124-4125, 

Kreislauforgane bei 48. 


Leber und 11, 46. 
Leberglykogen bei 24. 
leichter 42. | — Literatur 100. 
Lipamie bei 25, 50. | Diarrhoe, thyreotoxische, 
Literatur 80. . _— Basedowsche Krankheit und 
Luftkurorte bei 74. iO Sole 
Lungengangran und 48. — Behandlung 874, 875. 
Lungentuberkulose 35, 48.| Diat s. Ernahrung. 
Mineralwasser bei 74. Diathese, spasmophile, bei 
mittelschwerer 41. Tetanie 614. 
Mortalitat 39. Digitalispraparate bei 
Muskelarbeit 23. |  Basedowscher Krankheit 
Muskelglykogen bei 24. 874. 
Muskelschwache bei 57. Diphtherie, Basedowsche 
Nahrung und 21. Krankheit und 819. 
Nahrungsmittel, erlaubte, | Dissoziation, elektrolytische 
bei strenger Diat 78. 242, 
Natronbicarbonat bei 76. | Diuretica bei 
Nephritis 50. — Diabetes insipidus 136. 
Nerven, periphere bei 54.|— Phosphaturie 268. 
Nierendiabetes 10. Donkins Milchkur bei Dia- 
Obst bei 65. betes 73. 
Ohrenerkrankungen 59. |Drucksymptom, Kocher- 
Opium bei 74. | sches, bei Struma 956. 
Oxalurie und 275. | Driisen, endokrine (s. a. Endo- 


Pankreas 47, 467, 469, 470. | krine), 
Pankreasdiabetes 8. |/— Basedowsche Krankheit und 
Pankreon bei 75. 782. 


Phlorrhizindiabetes 10. 
Physiologisch-Chemisches 
1 


Diabetes insipidus und 129, 
130. 

— Epiphyse 461. 

Epithelkérperchen (s. a. 


Piqtrediabetes 6. 
Pneumonie 48. diese) 440. 
Potenz (Libido sexualis) 51. — Erkrankungen 437. 
Prognose 45. _— Gesamtumsatz und 472. 
psychische Einfltisse 24,35. — Hormone 439, 
Rasseneinfltisse 40. _— Hypophyse (s. a. diese) 458. 
Respirationsorgane bei 47., — Hypophysenexstirpation, 
Riickkehr zu gemischter Wirkung auf andere 354. 
Kost 67. /— innere Sekretion, Begriffund 
Salate bei 65. | Geschichte 438. _ 
Schwangerschaft und 52. — Keimdriisen (s. a. diese) 


schwerer 41. 462. 

— Diagnose 66. — Kohlehydratstoffwechsel 
Sehnenreflexe bei 54. und 471. 

soziale Einfliisse 40. — Langerhansscher Inselappa- 
Statistisches 33. rat 466. 


Stoffwechsel 12. — Literatur 474. 


SiiBmittel 69. 
Syphilis und 35. _— Pankreas 460. — a3 
Syzygium jambolanum 75.) — Pluriglandularinsuffizienz 
Temperatureinfliisse 35. | 1009. 

Theoretisches 59. 
Tierversuche 125. 


|— Thymus (s. a. diese) 445. 
Todesursachen 41, 43. |— vegetatives Nervensystem 
Toleranzgrenze 66. und 437, 439, 

Trauma und 35. _— Wachstum und 685. 


Verdauungsorgane bei 45.|— Wechselbeziehungen 354. 
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Dithrings Reiskur bei Dia- 
betes 73. 

Durchfalle s. Diarrhoe. 

Durstgefiihl] bei Basedow- 
scher Krankheit 771. 

Dysgenitalismus (s. a. Dys- 
trophia adiposo-genitalis) 
357, 705. 

Beckenform 710. 

Begriff 706. 

Driisen, endokrine, und 710. 

Epilepsie bei 711. 

Extremitatenlange 710. 

Feminismus 707. 

Fettanhaufungen bei 707. 

Fettwuchs 707. 

Formen 706, 707. 

Genu valgum bei 710. 

Geroderma 710. 

Geschlechtscharaktere, se- 
kundare 710. 

— Geschlechtsorgane bei 707. 

Gigantismus und 706. 

Haut 710. 

Hypophyse und Keimdriise, 
Wechselwirkung 712,713. 

Infantilismus und 689. 

Kehlkopf 710. 

Mononucleare bei 711. 

Psyche bei 711. 

Stoffwechsel bei 711.. 

Symptomentafel 711. 

— Thymusdriise bei 710. 

— Wachstum bei 706, 707. 

— Zwergwuchs 704, 712. 

Dyspituitarismus, 

— Akromegalie und 6064. 

— Gigantismus und 674. 

Dyspnoe, 

— Basedowsche Krankheit 

und 772. 
— Struma und 955. 
Dysthyreose, Struma und 
924, 925. 

Dystrophia adiposo-genitalis 
(s. a. Dysgenitalismus) 
352, 705. 

Akromegalie und 651. 

anatomische Befunde 355. 

- Diagnose 356. 

Genitalerscheinungen 353. 

Gigantismus und 674. 

Hemianopsie bei 355. 

Hydrocephalus bei 704. 


— Nebennieren (s.a. diese) 448. 


Schilddriise (s. a. diese) 439. 


Hypophyse und 353, 354. 

Hypophysenpraparate 356. 

Hypophysentumoren 352, 
35D. 

— Knochenwachstum 353, 354. 

Opticuserscheinungen 355. 

Symptome 352, 353. 

_— Syphilis und 356. 

|— Therapie 356. 

_— Wesen der 354. 

|— Zuckerstoffwechsel 661, 662. 

'— Zwergwuchs und 704, 712. 


1020 
E. 
Ebsteins Entfettungskur 384, 
385. 
Echinokokkus, Schilddrii- 
sen- 996. 


Ehe, Diabetes und 38, 53. 

Eisenmedikation bei Ba- 
sedowscher Krankheit 874. 

Eiterungen bei Diabetes 54. 

EiweiB, Zuckerbildung aus 2. 

EiweiBgehalt der Basedow- 
struma 804, 805. 

EiweiBhunger (-zufuhr), 
Ernahrung und 413, 4106. 

EiweiBmast (-ansatz) 424. 

EiweiBspaltprodukte 94. 

Eiwei8Bspeicherung in der 
Schilddrtise 806, 807. 

EiweiBumsatz, 

— Basedowsche Krankheit 

und 773. 

— Hunger und 408. 

— Hypophyse und 474. 

— Nebennieren und 472. 

— Pankreas und 473. 

— Schilddriise und 472. 

Ekzem, 

— Diabetes und 53. 

— Fetisucht und 350. 

Elektrische Nervenerregbar- 
keit bei Tetanie 606. 

Elektrolyte, Lésungen 242. 

Elektrotherapie, 

— Basedowsche Krankheit 

805. 

— Entfettungskuren und 393. 

Elephantiasis und Akrome- 
galie, Differentialdiagnose 
607. 


Endokrine Driisen (s. a. 


Driisen), 
— Basedowsche Krankheit und 
TS, Ths, TS, WS, 

, 800, 844. 


— — Atiologisches 822, 823, 
824. 


— — pathologische Physiolo- 
METSOs Sl Sli. 

— Erkrankungen 437. 

— Pluriglandularinsuffizienz 
und -sklerose 1009, 
1011. 

Enteroptose, Magerkeit und 

408. 

Entfettungskuren, 

— Alkoholica 377. 

— Banting-Harveysche Kur 
384. 

— Bouchardsche Milchkur 387. 

diatetische 374. 

Ebsteins Kur 384. 

— Elektrotherapie bei 393. 

Fasttage bei 389. 

Flissigkeitszufuhr und 389. 

Gemiisetage 389. 

Grundziige 374, 376. 
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Entfettungskuren, 
— Hydrotherapie bei 394. 
Indikationen 370, 371. 
intensive 383. 
— Wirkung und Dauer 388. 
— Karellsche Milchkur 387. 
Korperbewegung 391. 
Massage und Gymnastik 
392, 393 
medikamentdse 395. 
Milchtage bei 389. 
milde 381. 


Mineralwdsser bei 390. 
— Moritzsche 387. 
Nahrungsmitteltabellen 
Simiaite 
Obsttage 390. 
Ortelsche Kur 385. 
Rosenfelds Kartoffelkur 385. 
Schroths Trockenkur 389. 
Schweningers Kur 385. 
Schwitzkuren 388, 389, 394. 
Umbersches Schema 382. 
vegetarische 386. 
Eosinophilie, 
Akromegalie und 639. 
Gigantismus und 675. 
Epididymitis, gichtische173. | 
Epigastrische Pulsation bei | 
Basedowscher Krankheit 
756. 
Epilepsie, | 
— Dysgenitalismus und 711. 
— Tetanie und 609. 
— — Differentialdiagnose 
621. 
Epiphyse 461. 
—- Basedowsche Krankheit und | 
814. 
— Keimdrtisen und 462, 465. | 
Epiphysenextrakte 462. 
EpiphysenschluB, vorzeiti- 
ger bei Basedowscher Krank- 
heit 847. 
Epithelkérperchen, 
— Adrenalin und 473. 
— Anatomie 440, 601. 
— Basedowsche Krankheit und 
814, 845. 
chromophile Zellen 603. 
entgiftende Funktion 617. 
Exstirpation 442. 
Gesamtumsatz und 472. 
Kohlenhydratumsatz 471. 
Kretinismus und 509, 
— Lage 601, 602. 
— Myxoedema congenitale 
(infantile) und 565. 
— oxyphile Zellen 603. 
— Physiologie 441, 603. 
— — Historisches 441, 
— Schilddriise und 445, 617, 
620. 
— Tetanie 442, 614, 616, 618. 
Epithelké rperpraparate 


bei Tetanie 623. 


Erblichkeit, 

— Basedowsche Krankheit 854. 

— Diabetes und 38. 

Erbrechen bei Basedowscher 
Krankheit 770. 

Erbsches Phanomen bei 
Tetanie 606. 

Ergotinmedikation, Base- 
dowsche Krankheit 873. 

Ergotinvergiftung, Teta- 
nie und 612. 

Ernahrung (Diat), 

— Basedowsche Krankheit 

862. 


a Coma diabeticum und 77. 


Diabetes insipidus und 136. 
— melitus 63. 
EiweiBmast 424. 
EiweiBzufuhr und 414, 415. 
Fettmast (-ansatz) 425. 
Fettsucht (s. a. Entfettungs- 
kuren) 374. 
gemischte 367. 
Gicht und 223, 227 ff. 
Infantilismus und 686. 
Infektionskrankheit und 422. 
kochsalzarme 416. 
— bei Uraturie 285. 
Magerkeit (Abmagerung) 
424 


Mahlzeiten, GroéBe und An- 
ordnung 368. 
Myx6dem 569. 
Oxalurie und 278. 
Phosphaturie 269. 
purinarme, bei Gicht 223, 
221 228220 tie 
Uraturie und 285. 
vegetabilische 366. 
zweckmaBige und unzweck- 
maBige 366. 
Ernahrungszustand, nor- 
maler 299. 
Erregbarkeit, gesteigerte, 
bei Basedowscher Krank- 
heit 767. 
Erythema nodosum, Base- 
dowsche Krankheit und 777. 
Erythrocyten (s. a. Blut) bei 
Fettsucht 351. 
Eunuchoidismus (s. a. Dys- 
genitalismus) 356, 705. 


_— Blutdriisensklerose und -in- 


suffizienz bei 1010, 1011. 
Exophthalmus bei 
— Akromegalie 633. 
— Basedowscher Krankheit 
759, 841, 842. 
— — Erklaérung 761. 
— — operative Beseitigung 
876 


(Pa 
Feminismus, Dysgenitalis- 


mus und 707. 
Fettansatz 425. 


Fette, Zuckerbildung und 3. 
Fettherz 337. 

Fettleber 346. 

Fettmast 425. 
Fettstoffwechsel, 


Fettstiihle, 
Fettsucht 297, 


- ene 316. 


- Fettverteilung 302. 


Basedowsche Krankheit und 
TES. 

Hypophyse und 459. 

Physiologie 303. 

Basedowsche 

Krankheit und 770, 771. 


Akromegalie und 627, 651. 
— Differentialdiagnose 
667 


Albuminurie bei 335. 
anamische 331, 332. 
— Haufigkeit 341. 
— Ktreislaufstérungen 340. 
Appetit bei 342. 
Arteriosklerose und 339. 
Arzneibehandlung 395. 
Atiologie 327, 328. 
Basedowsche Krankheit 847. 
Beruf und 329. 
Blut bei 351. 
Blutdruck bei 338. 
Bronchitis und 341. 
Capillarektasien 351. 
Cholelithiasis bei 345. 
Cylindrurie bei 335. 
Definition 297. 
Dercumsche Krankheit360. | 
Diabetes melitus und 37, 
Bil SBP Bil kee 
Dysgenitalismus und 329, 
354: 
dysthyreogene 359. 
Dystrophia adiposogenitalis 
DIAS ZT SDD. 
Eccema seborrhoicum 350. 
Einteilung 301. 
sues jee a aus 


Energiebedarf bei leichter 
Tatigkeit 309. 

Entfettungskuren, s. diese. 

Ernahrungszustand, nor- 
maler und 299. 

Eunuchenfettsucht 327, 329, 
356. 

Fasttage bei 388, 389. 
Fettanhaufungen, Lokalisa- 
tion 333, 334. 
Fettgewebsnekrose des 

Pankreas bei 347. 
Fettherz 337. 
Fettstoffwechsel 303. 


Fettwuchs, dysgenitaler 357. 

Fliissigkeitszufuhr und 389. 

Fiitterungs- und Faulheits- 
fettsucht 314, 315. 

— Haufigkeit 329. 

— Gefahren der 335. 
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Fettsucht, 


— Herzkrankheiten 331, 


rrr 


Gesamtumsatz und 306. 
— Berechnung 309. 
Faktoren desselben 307. 
Korpergewicht und 309. 
kérperliche Arbeit 309. 
Nahrungsaufnahme 311. 
Oberflache und 308. 
— Warmeregulierung 307. 
Geschlecht und 328. 
Gicht und 219, 331, 
373. 
Gigantismus 357. 
Glycerin, Fettbildung aus 
304. 
Glykosurie bei 331, 332. 
Greisenalter und 371. 
Hamorrhoiden 339, 346, 348. 
Harn bei 335, 348, 349. 
Hautaffektionen 350, 351. 
hereditare 328. 
Hernien 343, 344. 
Herz und GefaBe bei 337. 
— klinische Befunde 338. 
SP. 
Hirnarteriosklerose und 
-blutungen bei 352. 
hybride 333, 349. 
Hypogenitalismus 329. 
hypophysare 352, 628. 
Hypophyse und 661. 
Hypophysentumoren 627. 
Idealgewicht 302 
Induratio cyanotica und 
Lipomatosis hepatis 
346. 
innere Sekretion und 325. 
Intertrigines bei 334, 351. 
Jodbehandlung 396. 
Kastration und 329. 
Keimdriisen und 357, 358. 
Kinderfettsucht 329, 371. 
Klimakterium 329, 349, 359. 
Klinik 327, 332. 
Kohlehydrate und Fettbil- 
dung 303. 
Koliken 345. 


332, 


- konstitutionelle 316. 


— Finteilung 327. 
Entfettungskuren 371. 
Haufigkeit, relative 329. 
Hypophyse 327, 329. 
Keimdriisen 326, 327. 
— lipogene Tendenz des 
Organismus 324. 
Nebennieren 326, 330. 
Nervensystem 326, S2ie 
Pankreas 326, 330. 
Schilddriise 325, 326, 
330. 
Sympathicus 320, 327. 
Umsatz 317, 323, 
— Warmeregulation 325; 
— Wesen derselben 323. 
— Zirbeldriise und 327. 
K6érpertemperatur 335. 
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Fettsucht, 


meee 


Kreislauf 334 ff., 338, 339, 
Lebensweise und 329. 
Leber bei 335, 346. 
Leberkrankheiten und 372. 
Leistenbriiche und 344. 
Lipoide und 303. 
Literatur 396. 
Lungenemphysem und 342. 
Magenaffektionen bei 343. 
Menstruationsst6rungen 

49 


349. 
Milz bei 335. 
Myxédem und, Differential- 
diagnose 548. 
myxddematéser Einschlag 
bei 328, 330, 359. 
Nabelbriiche und 344. 
Nahrungsstoffe, specifisch- 
dynamische Wirkung 
ong 
Nephritis und 331, 349. 
Nervensystem 326, 327, 351. 
Neutralfett 303. 
Nierenkrankheiten 331, 372. 
Normalgewicht, Berech- 
nung 297. 
Oberflachenberechnung 
307, 308. 
Ohrenschmalz bei 350. 
Organe, innere, bei 334. 
ovariogene 327. 
Pankreas bei 346, 347. 
Perigastritis bei 343. 
plethorische 332, 333. 
— Haufigkeit 341. 
Pneumonien bei 342. 
Potenz, sexuelle 349, 359. 
Prognose 363. 
Prophylaxe 365. 
Rasse und 328, 329. 
relative 301, 331. 
Respiration bei 334, 335. 
Respiratonsorgane bei 341. 
Respirationsversuche 317, 
S20 


Schilddriisenpraparate bei 
394, 


- Schlafsucht bei 351. 


Schrumpfniere, arterioskle- 
rotische, und 338, 349. 
SchweiBsekretion 333, 350. 
Schwindel bei 352. 
Schwitzkuren 388, 389, 394. 
Sexualorgane bei 349. 
Splanchnicussklerose 338, 
339, 340, 341, 349, B10. 
Sterilitit bei Frauen und 349. 
Stuhlbeschwerden bei 348, 
symptomatische 331. 
Talgsekretion 333, 350. 
Therapie 373. 
thyreogene 327, 330. 
Tragheit und 312. 
Tuberkulose und 331. 
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Fettsucht, 
— Uberkost und 313. 
— Urogenitalapparat bei 348. 
— Varicen 339, 351. 
— Venenektasien 351. 
— Verdauungsorgane bei 334, 
342, 347, 
— Warmeregulation 307, 308. 
— Wasserausscheidungsver- 
mogen 349, 
Fettumsatz, Pankreas 
474. 
Fettwuchs, dysgenitaler 357, 
707. 


und 


Fibroma molluscum, Akro- 
megalie und 635. 

Fltissigkeitszufuhr, 

— Entfettungskuren und 389. 

— Gicht und 227. 

— Hunger und 408. 

— Uraturie und 285. 

Foetalismus 683. 

Frauenkrankheiten, Base- 
dowsche Krankheit und 857, 
862. 

Frohlichsche Krankheit (s. a. 
Dystrophia adiposo-genita- 
lis) 352. 

Fucus vesiculosus bei Fett- 
sucht 396. 

Furunculose, 

— Diabetes und 53. 

— Fettsucht und 351. 


‘GP 


Galaktosen 1, 

Galaktosurie 88. 

Gallensekretion, Adrenalin 
und 456, 

Gang bei Basedowscher 
Krankheit 779, 803, 845, 
846. 

Gangran, diabetische 49. 

Gasstoffwechsel, 

— Akromegalie und 638. 

— Basedowsche Krankheit 773. 

— Hypophyse und 661. 

Gastralgien bei Basedow- 
scher Krankheit 851. 


Geburt, Basedowsche Krank- | 


heit und 778. 


GefaBe, Adrenalin und 454. 


Gefa8¢erdusche in Base- 
dowstrumen 757. 

Gehirnerkrankungen, 

— Akromegalie und 631. 

— Diabetes insipidus 126 ff. 

=o smelituis: und. 35," 36, 65: 

— Fettsucht und 352. 

Gehirnhypoplasie, Neben- 
nierenrindenhypoplasie und 
457, 

Gehitbungen, Entfettung 
und 391. 


Gelenkaffektionen, Alkap- | 


tonurie und 117. 
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| Gelenkaffektionen, 
/— Cystinurie und 102. 
'— deformierende, Differential- 


diagnose 165. 
— gichtische 162. 
Gelenke, Basedowsche Krank- 
heit und 778 ff., 845. 
Genitaldriisen, Kropfherz 
und 942. 
Genu valgum, 
— Dysgenitalismus und 710. 
— Gigantismus und 673. 


Gerodermagenito-dystrophi- | 


cum 696, 705. 

— Dysgenitalismus und 710. 

— Zwergwuchs, hypophysarer, 
und 705. 

Geschlechtscharaktere, 
sekundare 

— Geschlechtsrichtung und 
462, 463, 466. 

— Gigantismus und 672. 

Geschlechtsdriisen (s. a. 
Keimdriisen), 

— Basedowsche Krankheit und 
777, 796. 


| — Kindheit und 687. 
/— Thymus und 721, 723. 


— Wachstum und 687, 688. 
Geschlechtsorgane, 


— Akromegalie und 631, 636. | 
| — Epiphyse und 462. | 


— Gigantismus 672. 
— Hypophyse und 460. 


|— Keimdrtise und 465. 
| — Nebenniere und 457, 589. 


Gesichtsfelddefekte bei 
Hypophysentumoren 643, 
647. 


Gesichtsrétung, Basedow-. 


sche Krankheit und 769. 
Getranke s. a. Fliissigkeits- 
zufuhr. 
Gicht 149. 
— Alveolarpyorrhoe (-periosti- 
tis) und 175. 
— Amyloidniere und 172. 


— Anlage 206. 


Antipyretica bei 233. 
Arthritis urica und 149, 
— akute regulare 209. 
— chronica 210. 


Asthma bei 179. 

Atiologie 206. 

Atmungsorgane bei 179. 

Atophantherapie 231. 

Augenerkrankungen bei 181. 

— Behandlung 222. 

— diatetische 223. 

— medikamentése 231. 

Biersche Stauung bei 235, 

Blutharnsaure 190. 

— Form und Léslichkeits- 
bedingungen bei 193. 


arthritisch-uratische Entziin- | 
dung und Tophi 198. 


| Gicht, 
'— Blutharnsdure, Menge 192. 
— — Nachweis und diagno- 


stische Bedeutung 191. 
Vermehrung und ihre 
Ursache 194. 
Colchicinpraparate 222, 
223 : 


Cystitis und 173. 

Darm bei 176. 

Definition 149. 

Diabetes und 37, 219. 

Diagnose 208. 

Einteilung 201, 208. 

EiweiBzufuhr bei 226, 227. 

Epididymitis bei 173. 

Ernahrung bei 223. 

Fettsucht und 219, 331, 332, 
313: 

Fettzufuhr bei 226. 

Fleischnahrung bei 223. 

Gallensteine bei 177. 

Gelenkgicht 162, 209, 212. 

— Differentialdiagnose 
165. 

— R6ntgenuntersuchung 
160 


Genitalien, weibliche 173. 

Geschichte 149. 

Getranke bei Gicht 227. 

Gichtablagerungen 182, 
183 


Je 
Gichtanfall, akuter 151. 
— Altersverhaltnisse 152. 
— Behandlung 2292. 
Darmresorption 198, 
Eintritt 153. 
Gesamtumsatz 198. 
— Harnsaurekurve 154, 
196. 
— Lokalisation 153, 154. 
Magendarmtractus 174. 
Stickstoffumsatz 198. 
Stoffwechsel 196. 
— Vorboten 174, 
Gichtniere 168, 217. 
Harn bei 169. 
Harnsaure 184. 
— Ablagerungen 154. 
— Ausscheidungskurve 
und Gichtanfall 154, 
196. 
— exogene und endogene 
187, 188. 
Harnsaurestoffwechsel 186. 
Heberdensche Knoten 160. 


_— Hereditat 206. 
_— hyperurikamische 203. 


— Klinik der 150. 

— Knochenherde, Réntgen- 
untersuchung 160. 

— Kohlehydratzufuhr bei 226. 

— Kreislauforgane bei 177. 

— Leber bem liz. 

— Literatur 235. 

— Lungenemphysem bei 179. 


Gicht, 
— Magen bei 176. 
— Massage bei 235. 


— Méniérescher Symptomen- 


komplex bei 181. 

— Migrane und 180. 
Mineralwdsser bei 226. 
Mononatriumurate in den 

Geweben 196. 
Morphium bei 222. 
Nephrolithiasis und 172. 
Nervensystem bei 179. 
Nierenblutungen und 173. 
Nierengicht 195, 201, 209, 

217 
— Klinisches 216. 
— stoffwechselpathologi- 

sche Deutung 202. 
Nierenherde 168. 
Nierenkoliken bei 173. 
Nierenst6rungen bei 216. 
Orchitis bei 173. 
Penisaffektionen bei 173. 
Phlebitis bei 178. 


Prognose 221. 
Prostataaffektionen bei 173. 
akg Stérungen 180, 


sais Diat 223. 

— Musterbeispiel 227. 

— Nahrungsmitteltabellen 
228, 229 ff. 

Purinbasen 184. 

Purinhungertage bei 226. 

Purinstoffwechsel 186, 188. 

Pyelitis und 173. 


Radiumbehandlung bei 234. 
Rheumatismus und 221. 
Salicylpraparate bei 233. 
Salzsduretherapie bei 234. 
Schrumpfnieren 170, 218. 
Speicheldriisenerkrankun- 
gen und 175. 

Spondylarthritis bei 167. 
Stoffwechselgicht 195, 201. 
Theorien 204. 


Tophi 149, 155. 

— arthritisch-uratische 
Entztindung und 198. 

—- Lokalisation 155. 

Urate, Lactam- und Lac- 
timformen 193, 282. 

Uraturie und 285. 

Urethritis und 173. 

Urikamie 190. 

Urikolithiasis 217. 

— Verdauungsorgane bei 174. 

Gigantismus 627, 672. 

— Adipositas und '357, 674. 

— Akromegalie und 627, 672, 
674. 

— Dysgenitalismus und 706. 

— Dyspituitarismus bei 674. 


Polyarthritis urica 209, 212. | 


Rachenaffektionen und 175. | 


Toleranzbestimmung 225. | 


| 
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Gigantismus, 


_— Eosinophilie bei 675. 


Extremitaten bei 672. 
Geschlechtsorgane bei 672. 
GréBenzunahme 672, 676. 
Hyperpituitarismus bei 674. 
Hypophysentumoren 672. 
Hypophysen-Vorderlappen- 
extrakt und seine dia- 
gnostische Bedeutung 
674. 
Infantilismus und 705, 706, 
729. 
Kopfschmerzen bei 673. 
Lebensdauer bei 676. 
Literatur 677. 
Muskelschwache 673. 
Ovoglandoldarreichung 
677. 
partieller 675. 
Pluriglandularerkrankun- 
gen 663, 664, 6706. 
Psyche bei 672. 
Sella turcica bei 674. 
Skeletveranderungen 673. 
— Stoffwechsel und 674. 
— Therapie 677. 
— Verlauf 676. 
Glucoheptose 86. 
Gluconeogenie 2. 
Glycerin, Zuckerbildung aus 


oe 
Glykamie, Diabetes und 49. 
Glykosurie 5. 
— Adrenalin- 7, 456, 468, 473. 
— Akromegalie und 629, 637. 
alimentare 5. 
Basedowsche Krankheit und 
TOE 
experimentelle 5. 
Fettsucht und 331, 332. 
Hungerdiabetes 11. 
Hypophyse und 8, 460, 468, 
629, 661. 
Leber und 11, 467, 468. 
Myxédem und 545. 
Muskelarbeit und 23. 
Nahrung und 21. 
Nierendiabetes 10. 
Pankreasdiabetes 8, 467,469. 
pharmakodynamische 468. 
Phlorrhizindiabetes 10. 
Piqfirediabetes 6, 467, 468. 
psychische Einfltisse 24, 
Schilddrtisen- 8, 472. 
Schil ddriisentherapie 
574. 
Sympathicuscentrum (Zuk- 
kercentrum) und 468. 
Vaganten- 11. 

— Vergiftungs- 7. 
Graefesches Symptom bei 
Basedowscher Krankheit 

760. P 
Gymnastische Ubungen, 
Entfettungskuren und 392. 


| 


und 
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Haarausfall (-veranderun- 
gen), 
— Akromegalie und 635. 
— Basedowsche Krankheit 
cibael 7 7ko, TT 
Habitus asthenicus, Infanti- 
lismus und 694, 695, 
Halsdrtisenschwellung, 
Basedowsche Krankheit und 
780. 
HalsgefaBe, Struma und 
944 


H alsvenenpulsation bei 
Basedowscher Krankheit 
756 


Hamochromatose, 
— Addisonsche Krankheit 596. 
— Nebennierenatrophie 592. 


Hamoglobin s.a. Blut. 
Hamorrhoiden, Fettsucht 
und 339, 346, 348. 

Harn (s.a. Urin) als 

— kollodiales System 249. 

— wiasserige Lésung 246. 

Harndiathesen 239. 

Harnniederschlage und 

-konkremente (s. a. Konkre- 
mente) 239, 286. 
Harnorgane, Basedowsche 
Krankheit und 772. 
Harnsdure s, a. Gicht und 
Uraturie. 

Harnsdaureausscheidung, 

— Adrenalin und 456, 473. 

— Akromegalie und 637. 

Harnsaurekrystalle 280. 

Harnsdurestoffwechsel 

186. 
Harnsekretion, Basedow- 
sche Krankheit und 772. 

Harnwege, 

— Cystinsteine (-konkremente) 
der 99, 101, 102. 

— Niederschlage und Kon- 
kremente (s. a. Konkre- 
mente) 239, 286. 

Haut, Basedowsche Krankheit 

und 774. | 

Hautkrankheiten, 

— Basedowsche Krankheit und 
Titi. 

— Fettsucht und 350, 351. 

Hautreflexe, Diabetes und 

54. 

Hemianopsien, 

— Akromegalie und 641, 642. 

— Diabetes insipidus und 120. 

— — melitus und 55, 59. 

— Dystrophia adiposogenitalis 

und 355. 


Hemmungsapparate in der 
Kindheit 689, 690. 

Hereditat, Basedowsche 
Krankheit und 854. 

Hernien bei Fettsucht 343. 
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Herpes zoster, 

— Basedowsche Krankheit 777. 

— Diabetes und 54. 

ilenzs 

— Adrenalin und 454, 

— Basedowsche Krankheit und 

754, 801. 

-- Diabetes und 49. 

— kindliches 689. 

— Struma und 936, 957. 

Herzfehler, Infantilismus als 
Folge congenitaler (frith er- 
worbener) 727. 

Herzhypertrophie, 

— Diabetes und 48, 49. 

— Gicht und 178. 

Herzkrankheiten, Fettsucht 
und 331, 372! 

Herzmittel bei Basedowscher 
Krankheit 874. 

Herzmuskelverfettung bei 
Basedowscher Krankheit 
750. 

Herznerven, Kropfherz und 
943. 


Herzneurosen, 
— Basedowsche Krankheit 850. 
— Diabetes und 49. 
— thyreogene 943, 
Hexonbasen 94, 
Hexosen 1 
Hirndrucksymptome bei 
Akromegalie 639, 640, 641. 
Hirsutismus, Nebenniere 
und 457. 
Hitzegeftihl bei Basedow- 
scher Krankheit 769. 
Hoden, Basedowsche Krank- 
heit und 777, 796. 
Hodenextrakte 466. 
Hormone 439, 
Hornerscher Symptomen- 
komplex, Struma und 958. 
Hunger, Physiologie 408. 
Hungerglykosurie 11. 
Husten bei Basedowscher 
Krankheit 772. 
Hydrocephalus, 
— Akromegalie und, Differen- 
tialdiagnose 668. 
— Dystrophia adiposogenitalis 
und 704. 
— Zwergwuchs, hypophysiarer, 
und 704. 
Hydrotherapie, 
— Basedowsche Krankheit 875, 
— Entfettungskuren und 304, 
Hyperglykamie, 
— Basedowsche Krankheit 773. 
— Hypophyse und 661. 
Hypernephrome, Ge- 
ES MOAR Ts und 
457 


Hyperpituitarismus 354. 
— Akromegalie und 628, 664. 
— Gigantismus und 674. 
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Hyperthyreoidismus, 

— Abmagerung und 418. 

— Basedowsche Krankheit und 
810, 811, 826. 

— Schilddriisenverfiitterung 


(-therapie) und 445, 575. | 


—- Struma und 933, 934. 
Hypogenitalismus, Base- 


dowsche Krankheit und 847. | 


Hypophyse 458. 

— Adenome der 660. 

— Akromegalie und 658. 

— Anatomie 458, 659. 

Basedowsche Krankheit und 
798, 814, 847. 

Blutdruck und 663. 

Chemie, physiologische 460. 

Diabetes insipidus und 126, 
629, 637. 

— melitus und 629. 

Exstirpation und ihre Fol- 


gen 353, 354, 459, 660. | 


Fettsucht und 459, 460, 627, 
661 


Gasstoffwechsel und 661. 
Gesamtumsatz und 474. 


Glykosurie und 8, 460, 468, 
629, 661. 
Hinterlappen der 659. 
Hyperglykamie und 661, 
Infantilismus und 698. 
Jodbindung durch die 460. 


405, 662, 664, 665. 
2, TAS). 


Kohlehydratstoffwechsel 
601. 

Kolloid der 458, 459, 

Kretinismus und 508. 

Kropftherz und 942. 

Milz und 460. 

Myxédem und 549, 565. 

Nebennieren und 460. 

Physiologie 354, 458, 459, 
660, 663. 

Pituitrinwirkungen 460, 661 
662, 663. 


’ 


Purinumsatz und 638. 


Thymusdriise und 460. 
— Vorderlappen der 659, 
— Wachstum und 459, 628, 
TU, TANS 


— Zahnentwicklung und 459. 


— Zellformen der 659. 

— Zuckerstoffwechsel 661, 662. 

— Zwergwuchs und 703, 704. 

Hypophysenerkrankun- 
gen, Einteilung 663, 664. 

Hypophysenextrakte 460, 


Geschlechtsorgane und 460. | 


Keimdriisen und 459, 460, | 
— Wechselwirkungen 688, | 


Knochenwachstum 661, 662. | 


Polyurie und 460, 637, 662. 


Schilddriise und 459, 460. | 
Schwangerschaft 459, 665. 
— Stoffwechsel und 460, 661. 


|Hypophysentumoren 628, 
| 656, 658. 

/— Akromegalie und 627. 

/— Anosurie bei 649. 

_— Cerebrospinalfltissigkeit, 
Abgang aus der Nase bei 
649 


_— Dystrophia adiposo-geni- 

talis 352, 355. 

|— Fettsucht und 627, 628. 

Gesichtsfelddefekte 643, 
647. 

Gigantismus und 672. 

Hirndrucksymptome 639 ff. 

Nystagmus bei 649. 

— Pupillen bei 649. 

Schlafsucht und Schlaflosig- 
keit bei 651. 

Sehst6rungen 641, 642, 649. 

Sella turcica bei 643, 647, 
648, 649. 

Symptome 355, 639. 

Therapie, chirurgische 668. 

Hypopituitarismus 354. 

— Akromegalie und 628. 

/Hypothyreose 533. 

— atypische Formen 849, 

— Basedowsche Krankheit 

und 848. 

— Struma und 924, 925. 

| — — Atiologie und Sympto- 

me 931. 

Hypovarie, Basedowsche 
Krankheit und 847. 

Hysterie, Tetanie und, Dif- 
ferentialdiagnose 621. 


& 


Icterus gravis, Basedowsche 
Krankheit und 771. 
_Idiotie und Kretinismus, Dif- 
__ ferentialdiagnose 519. 
-Impotenz bei Diabetes 51. 
‘Inanition, 
|— inkomplette 412. 
— komplette 408. 
Infantilismus 681. 
Definition 683, 684. 
Dysgenitalismus 689, 705. 
dysthyreogener 696. 
dystrophischer 683, 686,715. 
Einteilung 693, 694. 
— Antonsche 682. 
Ernahrung und 686. 
Foetalismus 683. 
formaler 686, 692, 693. 
genereller 682. 
Geroderma genito-dystro- 
| phicum bei 696. 
Gigantismus und 705, 706, 
729 


Habitus asthenicus 683, 694. 

Herzfehler, congenitale 
(frith erworbene) und 
127 


Historisches 681. 


Infantilismus, 

— infantile Ziige 694. 

Infektionskrankheiten 695, 
724. 

innere Sekretion und 693, 
696. 

Keimdriisenfunktion 688. 

Kindheit (s. diese) und ihre 
Merkmale 684. 

Konstitution und 695. 

Lebensalter und 683. 

Lipoide und 726. 

Literatur 743. 

Lorainscher 714, 715. 

materieller 685, 692. 

Minderwertigkeit 695. 

Myx6édem und 682. 

Nervensystem und 689. 

Neurosen und 682. 

partieller 682, 694. 

pluriglandularer 683, 713. 

Psyche und 689. 

psychischer 682, 729. 

— Assoziationen 732. 

— Formen 732. 

— kriminelle und soziale 
Bedeutung 737. 

— Nervositat des einzigen 
Kindes 740. 

— Pathogenetisches 741, 
742 


—- — Phantasieleben 735. 

— reiner, ohne korper- 
lichen Infantilismus 
135. 

— Schwachsinn und, Dif- 
ferentialdiagnose 736. 

— Suggestibilitat 733. 

— Tic général 738. 

— Wortbegriffe 732. 

Senilitat, vorzeitige 695, 
696 


Syphilis und 724. 

Tic général und 738. 

Tuberkulose und 695. 

Wachstum und 684, 693. 

— Zwergwuchs 698. 

Infektionskrankheiten, 

— Abmagerung und Ernah- 
rung bei 422, 431. 

— Basedowsche Krankheit und 
780, 808, 819, 857, 862. 

— Diabetes und 33. 

— Infantilismus und 695, 724. 

— Myxddem und 536, 555. 

— Tetanie und 611, 612. 

Influenza, 

— Basedowsche Krankheit und 
808, 819. 

Innersekretorische Dri- 
sen (s. a. »Driisen“ und 
»Endokrine“), 

— Infantilismus und 693, 690. 

— Wachstum und 693. 


Status thymicolymphaticus | 
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Insuffizienz, pluriglandu- 
lare, endokriner Driisen 
1009. 

Intertrigo, Fettsucht und 
USaoolle 

Intoxikationen, 


— interkurrente, bei Basedow- 


scher Krankheit 857, 862. 
— Myxédem und 537. 
— Tetanie und 612. 
Ionen 242. 
Ionenaciditat und Titra- 
tionsaciditat 243. 
Iritis, Gicht und 161. 


iE 
Jodbasedow 805, 820, 821, 
848 


Jodbehandlung, 
— Basedowsche Krankheit 
und 861, 868. 
— Fettsucht und 396. 
— Struma und 968, 970, 971, 
975. 
Jodgehalt, 
— Basedowstruma 804, 805. 
— Schilddriise 444, 8u6, 807. 
— Struma 897, 898. 
Jodismus 970, 972. 
Jodothyrin 444. 
Jodothyrinbehandlung, 
Myxd6dem und 567. 
Jodspeicherung in der 
Schilddriise 444, 806, 807. 
Jugularvenenpulsation 
bei Basedowscher Krank- 
heit 756. 


K. 


Kachexie (s. a. Magerkeit) 
138, 401. 
Bantische Krankheit 146. 


Definition 138. 
EiweiBabbau und -aufbau 
bei 139, 140 ff. 

— endogene und exogene 144, 

Fieber 144. 

Inanition und 141. 

Intoxikationen und 145. 

Krebskachexie 138 ff. 

— Autolyse 140. 

— Blutschadigungen 

— Urin 142. 

Literatur 147. 

Malaria 144. 

Schilddriisenstoffe und 145. 

Sepsis 144. 

Symptomatologie 138. 

— Therapie 147. 

— toxischer Faktor 138, 139. 

— Tumorwachstum bei Carci- 
nommausen 142. 

— Typhus 144. 


141. 


Bothriocephalusanadmie 143. | 
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Kalkstoffwechsel 257. 
— Adrenalin und 473. 
— Schilddriise und 472. 
— Tetanie und 608. 

— Thymusdriise und 472. 
Karellsche Milchkur, Ent- 
fettung durch 387, 388. 

Kartoffelkur, 

— Rosenfeldsche 385. 

— Uraturie und 285. 

Kastration, Folgen der 465. 

Kastrationsfettsucht 356. 

Katarakt, 

— Diabetes und 58. 

— Tetanie und 608. 

Kationen 242. 

Keimdrtsen (s. a. Ge- 
schlechtsdriisen) 

— Addisonsche Krankheit 592. 

Akromegalie 650, 664, 665. 

Dysgenitalismus und 707. 

Epiphyse und 462, 465. 

Fettsucht und 357, 358. 

Gesanitumsatz und 474 

Geschlechtscharaktere, se- 


kundaére und, Ge- 
schlechtsrichtung 463, 
464, 466. 


Geschlechtstrieb 465. 
Gigantismus und 672. 
Hypophyse und 459, 460, 
405, 662, 664, 665. 
— Wechselwirkungen 688, 
TOD, TS 
Implantationsversuche 466. 
Infantilismus und 688. 
Kastration 405. 
Kohlehydratstoffwechsel 
471 


Kretinismus und 509. 
Leydigsche Zwischenzellen 
462 


Myxédem und 550. 
Nebenniere und 457, 465. 
Pubertatsdriise 463. 
Thymusdrtise und 447, 465. 
Transfusionsversuche 466. 
Transplantationsversuche 
404, 466. 
Wachstum und 662, 687, 
O8Sia012, M3: 
Ketonurie 26, 28. 
Ketose l. 
Kindertetanie 613. 
Kindheit, 
— Assoziationstatigkeit 591. 
Geschlechtsfunktion (-drii- 
sen) und 687. 
Hemmungsapparate 689, 
690 


Herz und GefaBe 689. 

Merkmale der 684. 

— Nervensystem und Psyche 
689. 

— Suggestibilitat in der 690. 

— Ubererregbarkeit 689. 
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Kindheit, Wachstum und 
684. 

Klimakterium, Fettsucht 
und 349, 359, 

Knochenatrophie, Diabetes 
und 58. 

Knochenmark, Basedowsche 
Krankheit und 803% 

Knochenmetastasen, Stru- 
ma maligna und 1003. 

Knochensystem, Basedow- 
sche Krankheit und 778, 
802, 846. 

Knochenwachstum 

Wachstum), 

— Basedowsche Krankheit 847. 

— Hypophyse und 459, 661. 

— Schilddrtise und 445, 

Knorpelfarbungen bei Al- 
kaptonurie 116, 117. 

Kochersches 

— Basedowblutbild 782, 784. 

— Drucksymptom bei Struma 

056 


(Gas 


— Lidsymptom bei Basedow- 
scher Krankheit 760. 
Kochsalzarme Ernahrung 
bei Uraturie 285. 
Kochsalzhunger 416. 
Kodein bei Diabetes 75. 
Koffeinglykosurie 468. 
Kohlehydrathunger 411, 
415, 417. 
Kohlehydratkuren beiDia- 
betes Omnia: 
Kohlehydratstoffwechsel, 
— Basedowsche Krankheit 773. 
— Epithelkérperchen und 471. 
Gesamtstoffwechsel und 
47). 
Hypophyse und 354, 601. 
— Keimdriisen und 471. 
Pankreas und 467, 469, 470. 
Schilddriise und 471, 
Zuckerstich Claude-Ber- 
nards 467. 
Koliken bei Fettsucht 345. 
Kolloide 249, 
Konkremente und Nieder- 
schlage im Harn und 
in oe Harnwegen 
239, 2 
— Manca 242, 
— Avogadrosche Regel 241. 
— Cystinurie 286. 
Dissoziation, elektrolytische 
42. 


Dissoziationsgrad bei Sal- 
zen, Sauren und Lau- 
gen 242, 

Elektrolyte 242. 

Harn als kollodiales System 
249, 

— als wasserige Lésung 
246 


Harndiathesen 239, 
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Konkremente und Nieder- 
schlage im Harn und 
in den Harnwegen, 

hydrolytische Spaltung 244. ea 

Ionen, Anionen und a a 
ionen 242, 

lonenaziditat und Titra- 
tionsaciditat 243, 

Kolloide 249. 

Konkrementbildung 286. 

— Ejinteilung der Steine 
289. 

— Geriistsubstanz 287. 

— Historisches 286. 

- Schichtung, konzentri-_ 
sche 288. 

Literatur 293. 

Léslichkeitsprodukt 245. 

Lésungen, gesattigie und 
tibersattigte 245, 

— Impfung derselben 245. | 

Massenwirkungsgesetz 243. | 

Niederschlagsbildung 1453. 

Oxalurie (s.a. diese) 240, | 


Phosphaturie (S. a. diese) 
239, 240, 254. 
Physikalisch- Chemisches 

241 


Schutzkolloide 250. 

Steinbildung 289 ff. 

Steinkerne, Entstehung 289. 

Uraturie (s.a. diese) 240, 
280 


— Ziegelmehlsediment 239, 
Konstitution, Wachstum 
und 684. ) 
Konvulsionen bei Akrome- | 
galie 639, 640. 
Kopfschmerzen bei 
— Akromegalie 631. 
— Basedowscher Krankheit 
769. 
Korpertemperatur, 
— Addisonsche Krankheit 593. . 
— Adrenalin und 456, 473. 
— Akromegalie und 653. 


— Basedowsche Krankheit 774. | 


— Hypophyse und 354. 
Krampfe bei 
— Basedowscher Krankheit 


766 


— Tetanie 604, 


Krebskachexie 423. 


Kreislauf, Schilddriise und 


444 

Kretinismus 477. 

— angeborener 500. 

— Atiologie 509. 

— Augenerkrankungen 489. 

— automatische Bewegungen 
bei 494, 

— Becken bei 504. 

— Beginn und Entwicklung 
des 501. 


!— Blut 489, 


Kretinismus, 
— Bodentheorie des 510. 
— Brustkorb und Bauch 487. 
Diagnose 500, 517, 518. 
Differentialdiagnose 518, 
— Idiotie 519. 
— Mongolismus 519. 
— Myxddem 520. 
— Zwergwuchs 518. 
Disposition 500. 
Epithelkérperchen 509. 
erworbener 500. 
Essen und Trinken 496. 
Extremitaten 484. 
Gang 495. 
Gehirn 505. 
Genitalapparat 487. 
Geruch und Geschmack 
490. 
Geschlecht und 483. 
Gesichtsbau 485, 503. 
Gesichtsmasse 486. 
Haare und Nagel 488. 
Habitus 484. 
Halbkretins 498. 
Harnentleerung 496. 
Hautdecke 488, 504. 
Historisches 477. 
Hiiftgelenk 495, 
Hypophyse 508. 
Idiotie 492. 
Infektionstheorie 512. 
innere Organe 488. 
Keimdriisen und 509. 
K6rperhaltung 495. 
Kretinoide (Kretindse) 499. 
Kropf 486. 
Lebensalter 483. 
Lebensdauer 502. 
Literatur 528. 
mariner 520. 
Messungen 484. 
Muskulatur 505. 
Nomenklatur 478. |! 
Ohren 485. 
Ohrenkrankheiten 490. 
Ossifikation 503. 
Pathogenese 509. 
pathologische Anatomie 
502. 


ia Prophylaxe S2ie 


Psyche bei 493. 

Roéntgenologisches 484. 

Sduglingskretinismus 500, 
518. 

Schadelbau 502. 

Schilddrtise und 508. 

Schilddriisentheorie 514, 
DiS: 

— Sensibilitat 492. 

Sexualitat 494, 

Sinnesorgane 489, 

SpeichelfluB 485, 

sporadischer (s. a. Myx- 
oedema congenitale et 
infantile) 554. 


Kretinismus, 

— Sprachvermégen 491. 

— stationaérer Zustand, Besse- 
rungen, Verschlimme- 
rungen 501, 502. 

Stoffwechsel 496. 

Stuhlentleerung 496. 

Symptome 483. 

Taubstummheit 490. 

Therapie 521. 

— Erziehung und Pflege 
SPIE 

— Implantation gesunder 
Schilddriisen 527. 

— Schilddriisenpraparate 
SAI th 

Thymus und 509. 

Tiererkrankungen 500. 

— Todesursachen 502. 

— Toxintheorie 514. 

Trinkwassertheorie 511. 

Verlauf 500. 

Vollkretins 493, 497. 

Vorkommen 478. 

Wachstumsstérungen 484, 
503. 

— Zahne 485. 

Kropf (s. a. Struma) 883. 

— Kretinismus und 486. 

Kropfherz 936. 

— Arteriosklerose und 942, 

— Basedowsche Krankheit und 
850. 

— dyspnoisches 957. 

— Genitaldriisen und 942. 

— Herzmuskel bei 942. 

— Herznerven und 943. 

— hyperthyreotisches 937. 

— Hypophyse und 942. 

— hypothyreotisches (dysthy- 
reotisches) 938. 

— Jodbehandlung und deren 


atiologische Bedeutung 
bei 941. 

— Kombination verschiedener 
Formen 941. 


— mechanisches 957. 

— Nebennieren und 942. 

— Parathyreoidea und 942. 
— Stauungs- 936, 957. 

— Thymus und 942. 

— thyreotoxisches 850. 
Kropftod 956. 
Kyphoskoliose, 

— Akromegalie und 631, 656. 
— Gigantismus und 673. 


L. 


Lactation, 

— Basedowsche Krankheit 856. 
— Tetanie und 613. 
Lactosurie 88. 
Lahmungen, 

— Basedowsche Krankheit 766. 
— Diabetes und 54. 
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Langerhansscher Inselap- 
parat des Pankreas und 
seine innersekretorische 
Funktion 4606. 

oe N., Struma und 


Laryngospasmus, Tetanie 
und 607. 

Larynx, Struma und 947. 

Lavulose 1. 

Lavulosurie 86. 

Reber 

Basedowsche Krankheit 801. 

Cystininfiltrationen der 101. 

diabetogene Fahigkeit der 
11 


Glykosurie und 467, 468. 
— Sympathicuscentrum (Zuk- 
kercentrum) und 468. 
Zuckerstich und 467, 468. 
Leberatrophie, akute gelbe 

und Cystinurie 100. 
Leberinduration, cyanoti- 
sche, bei Fettsucht 346. 
Leberkrankheiten, Fett- 
sucht und 372, 373. 
Leberlipomatosis 346. 
Leberschwellung, Gicht 
und 177. 
Leistenbriiche, Fettsucht 
und 344. 
Leptynol bei Fettsucht 390. 
Leukocyten, Basedowsche 
Krankheit und 782. ; 
Leydigsche Zwischenzellen 
der Keimdrtisen 462. 
Libido sexualis, 
— Basedowsche Krankheit 778. 
— Diabetes und 51. 


Lider, Augen-, Basedowsche 
Krankheit und 760, 704, 
765, 766, 775. 


Lipamie bei Diabetes 25, 50, 
5 

Lipodystrophia progressiva 
405. 


Lipoide 303. 

— Infantilismus und 726. 

— Nebennierenrinde und 457. 

— Wachstum und 687. 

Lipomatosis, 

— interstitielle der Muskulatur 
bei Basedowscher Krank- 
heit 802. 

— universalis (s. a. Fettsucht) 
297. ; 

Lipome des Epigastriums bei 

Fettsucht 343, 344. 

eteiyaitating 

— Addisonsche Krankheit 599. 

— Akromegalie 677. 

— Alkaptonurie 119. 

— Cystinurie 104. 

— Diabetes insipidus 137. 

— — melitus 80. 

— Diaminurie.100. ue 
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Literatur, 

— Drtisen, endokrine 474. 

— Fettsucht 396. 

— Galaktosurie 90. 

Gicht 235. 

Gigantismus 677. 

Glucoheptose 86. 

Infantilismus 743. 

Kachexie 147. 

— Konkrement- und Nieder- 
schlagsbildungen im 
Harn und in den 
Harnwegen 293. 

Kretinismus 528. 

Lactosurie 90. 

— Lavulosurie 88. 

Magerkeit und Abmagerung 
433. 


— Maltosurie 86. 
Myx6dem 576. 
Pentosurie 92. 
Sekretion, innere 474. 
Tetanie 624. 
Lufthunger bei Basedow- 
scher Krankheit 772. 
Luftkurorte bei Diabetes 74. 
Lungen, Adrenalinwirkung 
auf die 454. 
Lungenemphysem, 
— Fettsucht und 342. 
— Gicht und 179. 
— Struma und 955. 
Lungengangrdan, 
und 48. 
Lungenmetastasen bei 
Struma maligna 1004. 
Lungentuberkulose, 
— Abmagerung bei 422. 
— Diabetes und 35, 48. 
— Infantilismus und 695. 
— Uberernahrungskur bei 431. 
Lymphatischer Apparat bei 
— Basedowscher Krankheit 
774, 791. 
— — pathologische Physiolo- 
gie 814, 815. 
Lymphatischer Status, 
— Basedowsche Krankheit und 
792, 815, 817, 846. 

— Thymus und 448. | 
Lymphdriisen, Basedowsche 
Krankheit und 780, 791. 

Lymphocytose, 

— Addisonsche Krankheit 596. 

— Akromegalie und 639. 

— Basedowsche Krankheit und 
783, 784. 

— Tetanie und 608. 


Diabetes 


M. 


Mac Carrison und Messerli- 
sche Behandlung des Krop- 
fes 970. 

Macies (s. a. Magerkeit, Ka- 
chexie) 401. 
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Magencarcinom, Fettsucht 


und 343, 


Magendarmkrankheiten, 


Magenmotilitat, 


Diamine bei 105. 

Tetanie und 611. 
Basedow- 
sche Krankheit und 771. 


Magensekretion, Adrenalin 


und 4506. 


Magerkeit und Abmagerung 


(s. a. Kachexie) 401. 
Alkoholica bei 428. 
Arsendarreichung bei 433. 
Arteriosklerose 404, 405. 
Asthenie und 403. 

Bader bei 429. 


— Basedowsche Krankheit 418. 
— Bettruhe bei 428, 429. 


Bier bei 428. 

chronische Erkrankungen 
und 422. 

Definition 401, 406, 407. 

Diabéte maigre 423. 

Eier und Eierspeisen bei 428. 

Einteilung 401, 406. 

EiweiBmast bei 424. 

EiweiBbzerfall, infektidés-toxi- 
scher 420, 421, 423. 

Enteroptose und 403. 

Ernahrungsschema nach 
Umber 429, 430, 431. 

Fettmast (-ansatz) bei 425. 

Gemiise bei 428. 

Grade der 401, 402. 

Hereditat 402, 403. 

Hunger und 408. 

— Acetonkérperausschei- 
dung 410. 

— Arbeitsleistung im 411. 

— EiweiBhunger 413, 416. 

- EiweiBumsatz im 408. 

Harn 410, 417. 

Kohlehydrathunger 411, 

415, 417. 

KOorpergewicht 409. 

— Lebensalter 412. 

Organfunktionen 411, 

412. 


— Organgewichte 409. 

Salzhunger 416, 

Verdaungssekrete 410. 

Wasseraufnahme 408, 
411 


Hungerkost 412. 
Hyperthyreoidismus 418, 
Inanition, inkomplette 412. 
— komplette 408. 
Infektionskrankheiten und 
420, 421, 422. 
Kachexie und 423. 
Kohlehydrathunger 411, 
415, 417. 
konstitutionelle 402, 403, 
404 


Lipodystrophia progressiva 
405. 
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Magerkeit und Abmagerung 
— Literatur 433. 
— Lungentuberkulose 422, 
Uberernahrungskuren 
431, 
Mehlspeisen bei 428. 
Milch (Milchpraparate) bei 
428. | 
Merkmale der 401. 
Muskeltibungen bei 433. 
Nahrpraparate bei 428. | 
Normalgewicht 401. | 
salzarme Ernahrung und 


Stoffwechselkrankheiten 
423. 
Symptome und Folgen der 
407. 
— Therapie 424. | 
— Tumoren, maligne 423. 
— Unmsatzsteigerung und 418. 
Unterernahrung 408, 412.) 
— Ursachen 406. 
Wasserverluste und Wasser- | 
retention 421, 424. | 


Magnesiumstoffwechsel | 
58 


Makroglossie, Akromegalie 
und 632, 633. 

Malaria, | 

— Diamine bei 105. 

— Infantilismus und 724. 

Maltosurie 86. 

Mamma, Basedowsche Krank- 
heit und 778. 

Mannose 1, 

Marasmus (s. a. Magerkeit, 
Kachexie) 401. 

Masern, Basedowsche Krank- 
heit und 819, 

Massage bei 

— Entfettungskuren 392, 303. 

— Gicht 235, 

Massenwirkungsgesetz 
243, 

Mastkuren 425, 426. 

Mechanische Ubererreg- 
barkeit der Muskeln 
und Nerven bei Tetanie 
607 


Mediastinaltumoren, 
Struma intrathoracica und, 
Differentialdiagnose 963. 

Megalogastrie, Fettsucht 
und 343. 

Meniérescher Symptomen- 
komplex bei Gicht 181. 
Menstruationsstérungen, 
— Ace Krankheit und 

97. 
— Akromegalie und 636. 
Basedowsche Krankheit und 
777, 796, 8506. 
Dystrophia adiposogenitalis 
und 353. 


Fettsucht und 349. 


Menstruationsstorungen, 
— Nebennierenerkrankungen 
und 593. 

— Tetanie und 613. 

Mesenterialdriisen- 
schwellung, Basedowsche 
Krankheit und 780. 

Migrane bei : 

— Basedowscher Krankheit 

709. 

— Gicht 180. 

Milch, thyreoidektomierter 
Tiere bei Basedowscher 
Krankheit 869. 

Milchkuren, 

— Diabetes und 73. 


| — Entfettung durch 387 ff. 


Milz, 

— Basedowsche Krankheit und 
780, 791. 

— Hypophyse und 460. 

Mineralstoffwechsel, 

— Adrenalin und 473. 

— Akromegalie und 638. 

— Keimdriisen und 474. 

Mineralwasser bei 

— Diabetes 74. 

— Fettsucht 390. 

— Gicht 226. 

— Oxalurie 280. 
Moebiussches Symptom bei 
Basedowscher Krankheit 

761. 

Mongolismus, 

— Infantilismus und 681, 682. 

— Kretinismus und, Differen- 
tialdiagnose 519. 

— Myxoedema congenitale 
(infantile) und, Differen- 
tialdiagnose 563. 

Moritzsche  Entfettungskur 

Soir 
Morphium bei akuten Gicht- 
anfallen 222. 
Muskelatrophie, Akromega- 
lie und 651, 657. 
Muskelkrampfe, Tetanie und 
605 


Muskellahmungen, Tetanie 
und 609. 
Muskelschwiache, 
— Akromegalie und 631, 651. 
— Basedowsche Krankheit und. 
707, 802. 
— Diabetes und 57. 
— Gigantismus und 673. 
Muskeliibungen, Uberer- 
nahrungskuren und 433. 
Muskulatur, 
— Basedowsche Krankheit 
SOP, 
— Ubererregbarkeit bei Te- 
tanie 607. 
Myasthenia pseudoparalytica 
bei Basedowscher Krankheit 
7607, 802, 846. 


Myokarditis, Basedowsche 
Krankheit und 756, 801. 
Myxédem 533. 
— Akromegalie und, Diffe- | 
rentialdiagnose 666. 
— Arsenpraparate bei 565, 574. 
atypische Formen 849. 


Basedowsche Krankheit und | 
848. 
congenitales infantiles 554. | 
— Alkoholismus der Eltern | 
. und 555. 
— Atiologie 555. | 
Bauch bei 558. 
Beginn 556, 561, 562. 
Begriff 554. | 
Blut 561. 
Chondrodystrophia foe- | 
talis 563. 
Diagnose und Differen-| 
tialdiagnose 562. 
- Epithelkérperchen 565. 
Forme précoce et tardive 
555: 
Gehen und Stehen oo 
562. 
geschlechtliche Entwieke — 
lung 558. 
Gesicht 558. ) 
Haare 557. | 
Harnentleerung 560. 
Haut 556, 563. 
Hereditat 555. 
Hypophyse bei 565. 
Infektionskrankheiten | 
und 555. 
Knochen und Gelenke 
557, 564, 565. 
Konsanguinitat der EI- 
term 555. 
Korpertemperatur 561. | 
Lebensdauer 562. 
Mongolismus und, Dif- 
ferentialdiagnose 563. 
Muskulatur 558. 
Nahrungsaufnahme 560, 
562. 
nervose Belastung 555. 
OhrenmiBbildungen 
558. 
Opticusatrophie bei 565. 
pathologische Anatomie 
563. 


psychische Eigenart 
559, 562. 

Rachentonsille 557. 

Rachitis und, Differen- 
tialdiagnose 563. 

Reflexe 560. 

Schilddriise 565. 

— Schilddriisendefekt 555. 

— Schleimhaute 557. 

— SchweiBsekretion 557. 

— Sinnesorgane 500. 
— — Sprache 562. 
— — Stoffwechsel 561. 
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Myx6édem, 

congenitales infantiles, 

— Stuhlentleerung 560. 

— Symptome 550. 

— Syphilis hereditaria 555. 

— Thymus bei 565. 

— Thyreoiditis 536, 555. 

— Ubertragung durch ba- 

sedow- und _ kropf- 
kranke Ammen 555. 

- — Verlauf 561. 

— Vorkommen 556, 

— Wachstumst6rung 557. 

— Zahne (Zahnung) 557. 

— Zunge und Gaumen 558. 

— Zwergwuchs und, Dif- 

ferentialdiagnose 562, 
563. 

Definition 533. 

Diat bei 569. 

Glykosurie bei 545. 

Historisches 533. 

idiopathisches 535. 

— Akromegalie und, Dif- 

ferentialdiagnose 548. 
— Albuminurie bei 545. 
— Arteriosklerose und 537. 
— Atiologie 535. 
— Ausgang 547. 
— Basedowsche Krankheit 
5306. 
Blut 544. 
Diagnose und Differen- 
tialdiagnose 547, 548. 
Erkaltung und 535. 
familiares Vorkommen 
537. 
Fettsucht und, Differen- 
tialdiagnose 548. 
— Formes frustes 547. 
— Gang 543. 
— — Gemiitsbewegungen 
535. 

— geographische Verbrei- 
tung 538. 

— Geschlecht und 537. 

— Geschlechtsorgane und 
Geschlechtssphare des 
Weibes 535, 544. 

— Geschlechtstrieb 544. 

Greisenalter und 537. 

Haarausfall bei 539. 

Harn 545. 

— Hautaffektionen und, 
Differentialdiagnose 
548. 

Hautverinderungen bei 
538, 549. 

— Hereditat 537. 

— Hypophyse bei 549. 

— Infektionskrankheiten 

und 530. 

— Intoxikationen und 537. 

— Keimdriisen 550. 

— — KoOrpertemperatur 544, 

— — Lebensalter 537, 538. 
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— idiopathisches, 
Lebensdauer 547. 
motorische Schwache 
(Tragheit) 543. 
Muskelerregbarkeit 543. 
Nagel 540. 
— Nebennieren bei 550. 
—- nephritische Odeme 
und, Differentialdia- 
gnose 547. 
— Nervenkrankheiten 537. 
— nervdse Symptome 542. 
— pathologische Anatomie 
548, 
Perspiratio insensibilis 
539. 


Prognose 547. 

Psyche und Psychosen. 
541, 542. 

Reflexe 543. 

— Schilddrtise 535, 544, 
549. 

Schilddriisentumoren 
530. 

Schleimhaute 540. 

SchweiBsekretion 539. 

Sinnesorgane 543. 

— Spatstadium 547. 

— Sprachstérungen 543. 

Symptome 538. 

Syphilis und 536. 

Todesursachen 547. 

Tuberkulose und 536. 

— Verdauungsstérungen 

4 


— Verlauf 546. 

— Zahne 540. 
Kretinismus und, Differen- 
tialdiagnose 520. 

Literatur 570. 

operatives (s. a. Cachexia. 

strumipriva) 551. 

— Schilddriisentherapie 566, 

567 ff. 

— Dosierung 569. 

— Implantationen (Injek~ 
tionen) 566, 568, 574, 
Dy sy. 

Nebenwirkungen 574. 

Resultate 569. 

Stoffwechsel 573. 

— Wert und Wirksamkeit 


| 


508. 
— Stoffwechsel bei 545, 546. 
— Therapie 565. 


N. 
Nabelbriiche, Fettsucht und 
3 


Nahrungseinschrankung,. 
Wachstum und 687. 

Nasenrachenerkrankun- 
gen, Basedowsche Krank— 
heit und 857, 862. 
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Natron bicarbonicum bei | 
Coma diabeticum 76. 

Nebennieren, 

Addisonsche Krankheit 594. 

Adrenalin 456. 

— Chemie 450. 

— Physiologie 451. 

Adrenalsystem (Mark) 449. 

akzessorische 583. 

Anatomie 448, 582 ff. 

Basedowsche Krankheit und 
796, 845. 

— pathologische Physiolo- | 
gie 813. 

Chemie der 450. 

Cholesterinester 457. 

Cholin 456. | 

chromaffines Gewebe 584, | 
585, 586. 

Defekt der 589. 

entgiftende Funktionen 457. 

Exstirpation 449. 

Gehirnhypoplasie und 457. 

Gesamtstoffwechsel und 
AD, 

Geschlechtsorgane und 457, 
589. 


Hirsutismus 457. 

Hypophyse und 460. 

Interrenalsystem (Rinde) 
449, 


Keimdriisen und 457, 465. | 
Kohlehydratstoffwechsel 
und 471. 

Kropfherz und 942. 
Lipoidgranula in den Rin- 
denzellen 457. 
Mi8bildung der Genitalor- 

gane bei Defekt der 
589. 
Myx6dem und 550. 
Pathologie der 589. 
- Physiologie 449, 582 ff. 
Rindensubstanz, physiolo- 
gische Chemie 456. 
Schwangerschaft und 457. 
Thymus und 447, 
Vasodilatin 457. 
Nebennierener krankun- 


gen, 
akute 589, 590. 
angeborene 589, 
Atiologie 592. 
Atrophie 590. 
Blutungen 589. 
chronische 590, 
cirrhotische 591, 
Defekt der Nebenniere 589. 
Diabéte broncé 592. 
Entztindung, hamorrhagi- 
sche 589, 
Geschlecht und 592. 
Hamochromatose 592. 
Hyperplasien 591, 
KOorpertemperatur 593. 
Krankheitsdauer 592, 
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Nebennierenerkrankun- 


gen, 
Lebensalter 592. 
lymphatisches System 592. 
Menstruationsstorungen 
593. 
Muskelschwache und Er- 
miidungsgefiihl 593. 
Pigmentierungen 593. 
Potenz, sexuelle, bei 593. 
primare 589, 590. 
sekundare 
sche Krankheit) 594. 
Sympathicus bei 591. 
Symptome 592. 
Syphilis 591, 594. 
Trauma und 592. 
— Tuberkulose 591, 594. 
Basedowscher Krankheit 
871. 


Nebenschilddriisen (s. a.) 


Parathyreoidea), Druckscha- 
digung durch Struma 959. 

Nephritis, 

— Basedowsche Krankheit und 
UO, So 

Diabetes und 50. 

— Fettsucht und 331. 
Myx6dem und, Differential- 
diagnose 547. 
Tetanie und 612. 
Nephrolithiasis, 

und 172. 
Nerven, Ubererregbarkeit bei 
Tetanie 606, 697. 
Nervenkrankheiten, Myx- 
ddem und 537. 
Nervensystem, 
— Basedowsche Krankheit 801. 
— Infantilismus und 689. 
Kindheit und 689. 
vegetatives (s. a. Vegetati- 
ves Nervensystem) 
452. 
— Adrenalin und 452. 
— endokrine Driisen und 
437, 439. 
Netzhautarterienpulsa- 
tion bei Basedowscher 
Krankheit 756. 
Neuralgien, 
— Diabetes und 54. 
— Gicht und 180. 
Neuritis, Diabetes und 54, 
Neurolipomatosisdolorosa 
361 


Gicht 


Neuropathie, Basedowsche 
Krankheit und 767, 768, 
842, 843. 

Neurosen, Infantilismus und 
682 


Niederschlage und Kon- 
kremente im Harn und in 
den Harnwegen (s. a. Kon- 
kremente) 239, 286. 


(s. a. Addison- | 


| 
| 
| 
| 
| 
| 


Niere, 
— Adrenalin und 456. 


'— Basedowsche Krankheit und 


801. 
— Cystininfiltrationen der 101. 
Nierenblutungen, Gicht 
und 173. 


Nierendiabetes. 10. 

Nierengicht 201, 209. 

Nierenkrankheiten, Fett- 
sucht und 372. 

Normalgewicht, Berech- 
nung 297. 

Nykturie bei Diabetes insi- 
pidus 132. 


\Nystagmus, 

| — Basedowsche Krankheit 765. 
|— Hypophysentumor und 649. 
Nebennierenpraparate bei | 


O 


Obesitas (s.a. Fettsucht) 297. 
— genitalis (s.a. Dysgenitalis- 
mus) 705. 


|Obstkuren bei 


— Fettsucht 390. 

— Uraturie 285. 

Ochronose, Alkaptonurie 
und 115, 116. 


/Oculomotoriuslahmung, 


Hypophysentumoren und 
639. 


Ohren, blaue, bei Alkapton- 
ure 116, 117: 

Ohrenerkrankungen, 

— diabetische 59. 

— Kretinismus und 490. 

Opium bei Diabetes 74. 

Opticusaffektionen, Dys- 
trophia adiposo-genitalis 
und 355. 

Opticusatrophie, 

— Akromegalie und 641. 

— Myxoedema congenitale 

(infantile) und 565. 

Orchitis, gichtische 173. 

Organotherapie bei Base- 

. dowscher Krankheit 870. 

Ortels Entfettungskur 385. 

Osmotischer Druck bei 
Lésungen 241. 

Ocsophagus, Strumaund951, 

9. 


Osteitis deformans Paget, 
Akromegalie und, Diffe- 
rentialdiagnose 667. 

Osteoarthritis. deformans, 
Alkaptonurie und 117. 

Osteoarthropathie hyper- 
trophiante pneumique, 
Akromegalie und, Differen- 
tialdiagnose 667. 

Osteomalacie, 

— pluriglandulare Insuffizienz 
endokriner Driisen und 
1011. 

— Tetanie und 608. 


Osteomalacische Verande- 
rungen bei Basedowscher 
Krankheit 779, 846. 

Ovarialpraparate bei Base- 
dowscher Krankheit 870, 
871. 

Ovarien bei Basedowscher 

Krankheit 796, 847. 
— pathologische Physiologie 
812. 

Ovarienbestrahlung bei 
Basedowscher Krankheit 
868. 

Ovoglandol bei Akromegalie 
672 


Oxalsdurestoffwechsel, 

— Pathologie 273. 

— Physiologie 270. 

Oxalurie 269. 

— Behandlung 278. 

— Calciumoxalatkrystalle 269. 

— Diabetes und 275. 

— Ernahrung bei 278. 

— lIkterus und 273. 

— Kalktherapie bei 279, 280. 

— klinische Erscheinungen 
bei 269, 273, 274. 

— Kolloidschutz und 277. 

— Magnesiumsalze bei 270. 

— Mikroorganismen im K6r- 
per bei 275. 

— Mineralwdsser bei 280. 

— Neurasthenie und 269. 

— Sedimentbildung 275. 

Oxydationsprozesse im 
K6rper, 

— Basedowsche Krankheit 773. 

— Hypophyse und 354. 


R. 


Palladiumhydroxydul bei 
Fettsucht 396. 


Pankreas, 

— Basedowsche Krankheit und 
797, 813. 

— Diabetes mellitus und 467, 
4609, 470. 

— Exstirpation und deren Fol- 
gen 407, 473. 


Fettgewebsnekrose des 347. 
— Gesamtstoffwechsel und 
473, 474. 
Kohlehydratstoffwechsel 
und 467, 470, 471, 474. 
Langerhansscher Inselappa- 
rat des 466. 
Unterbindung seiner Aus- 
fiihrungsgange und ihre 
Folgen 467. 
Pankreasatrophie, granu- 
lare, bei Diabetes 47. 
Pankreasdiabetes 8, 467, 
469. 
Pankreaserkrankungen, 
Basedowsche Krankheit und 
848. 
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Pankreaslipomatose, Fett- 
sucht und 346. 
Pankreaspraparate bei Ba- 
eeewoure! Krankheit 870, 
Pankreassekretion, 
— Adrenalin und 456. 
— Basedowsche Krankheit und | 
Gaile 
Pankreon bei Diabetes 75. 
Parastruma carcinomatosa 
999. 
Parathyreoideae glandulae 
(s. a. Epithelkérperchen) 
440 


— Basedowsche Krankheit und 
799. 
— Kropfherz und 942. 
— Struma und 959. 
Parathyreoideatumoren, 
Struma intrathoracica und, 
Differentialdiagnose 964. 
Parathyreoidin bei Tetanie 
623. 
Parotitis urica 175. 
Pellagra, Infantilismus und 
724, 
Penisaffektionen bei Gicht 
R78: 
Pentosen 2. 
Pentosurie 90. 
Perigastritis, Fettsucht und 
343. 
Peyersche Plaques, Basedow- 
sche Krankheit und 780, 792. 
Pharyngitis phlegmonosa, 
Gicht und 175. 
Pharynx, Struma und 951. 
Phlebitis, Gicht und 178. 
Phlorrhizindiabetes 10. 
Phosphaturie 254. 
— Alkali- und Kalkausschei- 
dung bei 265, 266. 
Alkalienzufuhr bei 268, 269. 
Ammoniakausscheidung bei 
207. 
atherldsliche Substanz bei 
204. 
atiologische Einteilung 258. 
Atropin bei 268. 
Behandlung 268. 
diagnostische Bedeutung 
239, 240. 
Diuretica bei 268. 
endogene 258. 
Ernahrung bei 269. 
Fliissigkeitsbeschrankung 
bei 209. 
Harn bei 254. 
Hautchenbildung 254, 263, 
204. 
Hyperaciditét und 2066. 
Kalkausscheidung bei 260. 
Kalkstoffwechsel 257. 


Krankheitserscheinungen 
bei 258, 259. 


Kraus-Brugsch, Pathologie und Therapie. I, 2. 
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Phosphaturie, 
— Magnesiumstoffwechsel 258. 
— Muskelarbeit bei 269. 
Nervensystem und 265. 
Niere und 265, 267, 268. 
Oberflachenspannung des 
Harns bei 263, 204. 
Phosphorstoffwechsel 255. 
Saurebildung, intermediare, 
bei 266, 267. 
— Sauredarreichung bei 268. 
— Sediment 254. 
— Wesen der 264, 268. 
Phosphorausscheidung, 
Schilddrtise und 472. 
PhosphoreiweiB in der Ba- 
sedowstruma und dessen 
Bedeutung 809. 
Phosphorpraparate bei 
Basedowscher Krankheit 
862, 874. 
Phosphorsaureausschei- 
dung, Basedowsche Krank- 
heit und 773. 
Phosphorstoffwechsel 
255 


Phosphorvergiftung, Cy- 
stinurie und 100. 
Pigmentierungen, 
— Addisonsche Krankheit 597. 
— Basedowsche Krankheit und 
775, 845. 
— Nebennierenerkrankungen 
und 593. 
Pinealis glandula 461. 
Piqurediabetes 6. 
Pituitrin, 
— Pituglandol und 460. 
— Wirkungen 661, 662, 663. 
Pleuritis, Basedowsche 
Krankheit und 808, 819. 
Pluriglandulare Erkran- 
kungen endokriner Drii- 
sen 1009. 
— Basedowsche Krankheit und 
830, 835, 836, 844. 
— Infantilismus und 713. 
Pneumonie, 
— Basedowsche Krankheit und 
808, 819. 
— Diabetes und 48. 
— Fettsucht und 342. 
Pollakiurie, Basedowsche 
Krankheit und 772. 
Polyarthritis urica (s. a. 
Gicht) 209. 
Polydipsie, 
— Akromegalie und 637. 
— Basedowsche Krankheit und 
ie 
— Polyurie und 122, 131. 
Polyneuritis, Diabetes- 54. 
Polyphagie, Akromegalie 
und 637. 
Polysarkia (6 a. Fettsucht) 
297. 


71 
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Polyurie, 

— Akromegalie und 637. 

— Basedowsche Krankheit 772. 

Diabetes insipidus 123, 131. 

— mellitus und 50. 

Hypophyse und 354, 460, 
637, 662. 


physiologische und patho- 
logische 122, 123. 
— Polydipsie und 122, 131. 
Potenz, sexuelle, 
— Addisonsche Krankheit und 
HOB OOTE 
— Akromegalie und 6306. 
— Diabetes insipidus und 131. 
— Dystrophia adiposo-genita- 
lis und 353. 
— Fettsucht und 349, 359. 
Prognathie bei Akromegalie 
632. 
Piruritars) 
— Basedowsche Krankheit 777. 
— Diabetes und 53. 
Pseudohermaphroditis- 
mus, Nebenniere und 457. 
Pseudotabes acromegalica 
Goplk 
Psyche, 
— Infantilismus und 689, 729. 
— kindliche 689. 
Psychosen, 
— Akromegalie und 649, 650. 
— Basedowsche Krankheit und 
768. 
— Gicht und 180, 181. 
— Tetanie und 609. 
Pubertatsdriise des Ovari- 
ums 463. 
Puls, 
— Basedowsche Krankheit 754. 
— NerveneinfluB auf den 
kindlichen 689. 
Pulsation, Arterien-, bei Ba- 
sedowscher Krankheit 750. 
Pupillen, 
— Adrenalinwirkung auf die 
455, 
— Basedowsche Krankheit 
und 763, 764, 766. 
— Hypophysentumoren 649. 
Pupillentremor bei Base- 
dowscher Krankheit 766. 
Purinbasen, Harnsaure und 
184, 


Purinumsatz, 

— Hypophyse und 638. 
— physiologischer 186. 
Pyelitis, Gicht und 173, 


Rachitis, 

— Myxoedema congenitale (in- 
fantile) und, Differential- 
diagnose 563. 

— Pluriglandularinsuffizienz 
und 1011. 


ry 
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Rachitis, Tetanie und 608. 
Rachitische Veranderungen 
bei Basedowscher Krankheit 
8406. 
Radiumbehandlung bei 
Gicht 234. 
Recurrenslahmung, Struma 
und 958. 
Reiskur bei Diabetes 73. 
Reitsport, Entfettung und 
392. 
Respirationsorgane, Ba- 
sedowsche Krankheit und 
1: 
Retinitis diabetica 58. 
Rheumatismus, 
— Basedowsche Krankheit und 
819. 
— Gicht und 221. 
Riedelsche Struma 982. 
Riesenwuchs (s, a. Gigan- 
tismus) 357, 672. 
Réntgenbehandlung (. a. 
Strahlenbehandlung), 
— Basedowstruma 865. 
— Thymushyperplasie bei Ba- 
sedowscher Krankheit 
807. 
Réntgenuntersuchung, 
Struma und 961, 962. 
Rosenfelds Entfettungskur 
385. 
Rickenmarkaffektionen, 
Akromegalie und 657, 658, 
6006. 


Ss 


Salicylpraparate bei 
— Basedowscher Krankheit 
862, 874. 
—- Gicht 233. 
Salzarme Ernahrung 416. 
Salzsauremedikation bei 
— Basedowscher Krankheit 
874. 
— Gicht 234. 
Salzsauresekretion, Base- 
dowsche Krankheit und 771. 
Salzstoffwechsel, Basedow- 
sche Krankheit und 773. 
Sauglingslaktosurie (-ga- 
laktosurie) 89. 
Schamhaare, Ausfall bei Ba- 
sedowscher Krankheit 776. 
Scharlach, Basedowsche 
Krankheit und 819. 
Schilddrtise 439. 
— Adrenalin und 473. 
Aktinomykose 996, 
Anatomie 439. 
Athyreosis 443. 
Basedowsche Krankheit und 
HEM, TST, Ss, 
— Chemisches 804. 
— pathologische Anatomie 
787. 


| 


Schilddriise, 

— Basedowsche Krankheit 
und, pathologische 
Physiologie 803. 

— Speicherung und Re- 
sorption von Jod und 
EiweiB 806, 807 ff. 

Blut und 445: 

Blutdruck und 444. 

Chemie der 444. 

Echinokokkus 996, 

EiweiBspeicherung 806, 
807. 


Epithelkérperchen und 445, 
617, 620. 

Exstirpation 443. 

Gesamtumsatz und 472. 

Glykosurie und 472. 

Hyperthyreoidismus 445. 

Hypophyse und 458, 459, 
460 


Jodothyrin 444, 
Jodspeicherung 444, 806, 
807. 


Knochenbildung und 445. 

Kohlehydratstoffwechsel 
und 471. 

Kolloid der 444. 

Kreislauf und 444. 

Kretinismus und 486, 487, 
508 


Myxédem und 549. 
Physiologie 441, 444. 
Stoffwechsel und 444, 445. 
Struma (s. a. diese) und 926. 
Syphilis der 993. 
Thymusdriise und 447. 
Thyreoglobuline 444. 
Thyreoidin 444, 
Trypanosomiasis der 996, 
Tuberkulose 989. 
Veranderungen unter Ein- 
fluB physiologischer, 
pathologischer und 
sonstiger Faktoren 
909 ff. 
Schilddriisenarterienpul- 
sation bei Basedowscher 
Krankheit 756. 
Schilddriisenerkrankun- 


gen, 

Disposition zu 930. 

Einteilung 930. 

entziindliche, akute 977. 

— chronische 979, 

funktionelle 984. 

— bei Tuberkulose und 
Syphilis anderer Or- 
gane 995, 

maligne 996, 

syphilitische 993. 

— tuberkulése 989 ff. 

Schilddriisenfunktion, 

Struma und 926, 
SCI id Raton 2 ior 


Schilddriisenpraparate, 
— Basedowsche Krankheit und 
821, 861. 
— Fettsucht und 394. 
— Myxddem und 566, 567 ff. 
— Stoffwechsel und 573, 574, 
827. 
— Struma und 969, 973. 
— Sympathicus und 828. 
— Wirkungen 827, 828. 
Schilddriisenpulsation, 
Basedowsche Krankheit und 
Toi 
Schilddriisentheorie der 
Basedowschen Krankheit 
810, 811, 826, 828. 
Schilddriisentumoren, 
Myxédem und 5306. 
Schlaflosigkeit, Basedow- 
sche Krankheit und 768. 
Schlafsucht, 
— Fettleibigkeit und 351. 
= ica 5 eclmenthe und 
6 


Schleimdriisen, Adrenalin 
und 455. 

Schleimhautpigmentie- 
rungen, Basedowsche 
Krankheit und 775. 

Schleimsekretion, Base- 
dowsche Krankheit und 772. 

Schlesingersches Phano- 
men bei Tetanie 606. 

Schmerzen, Basedowsche 
Krankheit und 769. 

Schrothsche Trockenkur, 
Entfettung durch 389. 

Schrumpfniere, Gicht und 
170. 

Schulzesches Phanomen bei 
Tetanie 607. 

Schustertetanie 610, 620. 

Schutzkolloide 250. 

Schwachsinn, Infantilismus 
und 736. 

Schwangerschaft, 

— Basedowsche Krankheit und 

778, 856. 

— Diabetes insipidus und 131. 

— — mellitus und 52. 

— Hypophyse und 459, 665. 

— Lactosurie 88. 

— Nebenniere und 457. 

— Tetanie und 613. 

SchweiBabsonderung, 

— Akromegalie und 635. 

— Basedowsche Krankheit 769. 

— Fettsucht und 350. 

Schweningers Entfettungs- 
kur 385. 

Schwindel bei Fettsucht 352. 

Schwitzkuren bei Fettsucht 
388, 389, 394. 

Sedimentbildung (s. a. 
Konkremente) im Harn und 
in den Harnwegen 239. 
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Sedimentum lateritium im 
Harn 280. 
Sehnenreflexe, 

und 54, 
Sehnervenerkrankungen, 
diabetische 58. 
Sehstérungen (s. a. Augen- 
erkrankungen),Akromegalie 
und 642. 
Sekretion, innere (s. a. Drii- 
sen, endokrine) 437. 
— Literatur 474. 
Sella turcica, 
— Gigantismus und 674. 
— Hypophysentumoren und 
643, 048, 649. 
— R6ntgenbild der 647, 648. 
Sensibilitatsst6rungen, 
Basedowsche Krankheit und 
769. 
Serumtherapie bei Base- 
dowscher Krankheit 869,870. 
Siechtum (s.a. Kachexie) 138. 
Simons Lipodystrophia pro- 
gressiva 405. 
Sklerafarbung bei Alkapton- 
urie 115. 
Sklerodermie, 
— Basedowsche Krankheit und 
TD die SAS. 
— Sympathicus und 849. 
— thyreogener Ursprung 848. 
Spasmophile Diathese, Te- 
tanie und 614. 
Spasmophilie, physiologi- 
sche, des Kindes 692. 
Speicheldriisen, Adrenalin 
und 455. 
Speicheldriisenerkran- 
kungen, Gicht und 175. 
Speichelsekretion, Base- 
dowsche Krankheit und 769. 
Sperminum Poehl, Wirkung 
4606. 
Spharolithe, Harnsdure- 281. 
Splanchnicussklerose, 
Fettsucht und 338, 340, 
341, 349, 372. 
Splanchnomegalie, Akro- 
megalie und 636, 637, 658. 
Spondylarthritis uratica 
107. 
Sportiibungen, Entfettun- 
gen unter Beihilfe von 391. 
Starbildung bei Tetanie 608. 
Status lymphaticus, 
— Basedowsche Krankheit und 
792. 
— Thymusdriise und 448. 
Status thymicolymphaticus _ 
(s. a. Thymicolymphati- 
scher Status) 716. 
— Basedowsche Krankheit und 
815, 817, 846. 
— Pluriglandularinsuffizienz 
und 1010. 
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Stauungsbehandlung, 
Biersche, bei Gicht’235. 
Stauungspapille, Akrome- 

galie und 641. 
SE eon 
91 


Steinbildung im Harn und 
in den Harnwegen (s. a. 
Konkremente) 239, 286. 

Stellwagsches Lidsymptom 
be Basedowscher Krankheit 

il 

Sterilitat, weibliche, 

— Dystrophia adiposo-genita- 
lis und 353. 

— Fettsucht und 34. 

Stickstoffumsatz, 

— Adrenalin und 456. 

— Basedowsche Krankheit 773. 

— Hypophyse und 474. 

Keimdriisen und 474. 

Myxédem und 545. 

Nebennieren und 473. 

Schilddriise und 472. 


Stillgeschaft, Basedowsche 
Krankheit und 778, 856. 
Stoffwechsel, 


— Addisonsche Krankheit 597. 
Adrenalin und 456, 472, 
473. 
Akromegalie und 637. 
Basedowsche Krankheit 773. 
Cachexia strumipriva 554. 
Epithelkérperchen und 472. 
— Gigantismus und 674. 
— Hypophyse und 474, 661. 
— Keimdriisen und 474. 
— Kohlehydratstoffwechsel 
und Gesamt- 471. 
— Kkretinismus und 490. 
Myxodem und 545. 
Nebennieren und 472. 
Nebennierentherapie bei 
Addisonscher Krankheit 
und 598. 
Pankreas und 473. 
Schilddriise und 444, 472. 
— Schilddriisenpraparate (Ba- 
sedowschilddrtisenpra- 
parate) und 573, 827. 
— Schilddrtisentherapie des 
Myxédems und 573. 
— Tetanie und 608, 617, 618. 
—.Thymusdriise und 447, 
472. 
Stoffwechselst6rungen, 
— Abmagerung und 423. 
— diabetische 12. 
— intermediare 93. 
Strabismus, Basedowsche 
Krankheit und 761. 
Strahlenbehandlung (s. a. 
Rontgenbehandlung), 
— Basedowsche Krankheit und 
865, 867. 
— Struma 975. 
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Strophantuspraparate bei 
Basedowscher Krankheit 
875. 

Struma (s. a. Kropf) 883. 

actinomycotica 996. 

Anatomie, pathologische . 

908 


Atiologie 885. 
— Bakteriologisches 888. 
— Chemisches 896. 
— Experimentelles 890. 
— Geographisch-Ethno- 
graphisches und Geo- | 
logisch-Mineralogi- 
sches 885. 
— Hereditat 903, 908. 
— Klinisch-Therapeuti- 
sches 895. 
-— Pathologisch-Anatomi- 
sches 891. 
— Schilddriisenparen- 
chymschadigung 904. 
Schilddrtisensekret- 
resorption 905. 
Schilddriisenstoff- 
wechselstérungen 906. 
SchluBfolgerungen aus 
den bisherigen For- 
schungen 903. 
— Ursachen, primare 
904 ff., 908. 
— Ursachen, sekundare 
907. 
Basedow-, Friihoperation 
863, 864 
Basedowsche Krankheit und 
757 


— Begriff 899, 900, 901. 

BlutgefaBe der Umgebung 
956, 960. 

Blutungen, endostrumése 
966 


Cancroidstruma 1000. 

colloides 913. 

— Diagnose 964. 

— Jodbehandlung 971,973. 

— metastasierende 999, 

cystica, Diagnose 965. 

Degenerationen, sekundare 
960. 

Diagnose 959, 

diffusa 912, 

— Diagnose 964. 

— Kompressionserschei- 
nungen 954, 

— Lagebeziehungen und 
deren Folgen 944, 

— nodosa 920. 

Dyspnoe 955. 

Dysthyreose und 924, 925. 

Echinokokkus 996, 

Emphysem 955, 

Entziindungen der 977. 

Erstickung 956. 

fibrosa 915, 

— follicularis 912, 
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Struma (s. a. Kropf) 
— follicularis, Diagnose 964. 
— Geschichtliches 883. 
HalsgefaBe bei 944, 
Herz bei 936, 957. 
Horner-Claude Bernard- | 
scher Symptomen- 
komplex 958. 
hyperplastica (follicularis) 
912. 


Hyperthyreose bei 924, 925 | 
— Atiologie 933. | 
— Symptome 934. 
Hypothyreose bei 924, 925. 
— Atiologie und Sym- 
ptome 931. 
Inspektion 959. 
intrathoracica 951. 
— Diagnose 961. 
— Differentialdiagnose 
963. 
— Folgezustande 953. 
— Rontgenuntersuchung 
962, 963. 
Isthmusknoten 954. 
— Jodbehandlung 968, 970, 
971, 975. 
— Jodgehalt 897, 898. 
Kochersches Drucksym- 
ptom 956. 
Kropfherz (s. a. dieses) 
957. 


— hyperthyreotisches 937. 
— hypothyreotisches (dys- 
thyreotisches) 938. 
— Kombination verschie- 
dener Formen 941. 
Kropftod 956. 
Lagebeziehungen und deren 
Folgen 944, 
Larynxveranderungen 947. 
Literatur 1005. 
lymphomatosa 915, 984. 
maligna 996. 
— Cancroidstruma 1000. 
Carcinome 997, 
Diagnose 1001. 
Differentialdiagnose 
1003. 
Knochenmetastasen 


Kolloidstruma, metasta- 
sierende 999, 
Metastasen 1003, 1004. 
Mischformen 1000. 
Papillome 998. 
Parastruma carcinoma- 
tosa 999, 
postbranchialis carcino- 
matosa 1000, 
Sarkome 996. 
Symptome 1001. 
Therapie 1004. 
Verlauf 1003. 
Vorkommen 1004. 


| 


dg er 


wuchernde Struma 908. 


Struma (s. a. Kropf), 

— Mc. Carrison und Messer- 
lische Behandlung 
976. 

mediana 954. 

Nebenkrépfe 954. 

Nebenschilddriisenkom- 
pression 959, 

Nervenkompression 958, 

9 


nodosa 915, 

— Behandlung 973. 

— colloides und parenchy- 
matosa 916. 

— Diagnose 965. 

— Kompressionserschei- 
nungen 954, 

— Lagebeziehungen und 
deren Folgen 946. 

Oberhornknoten 951, 954. 

Oesophagus und 951, 959. 

Palpation 960. 

Parastruma carcinomatosa 
999, 

Parathyreoideakompression. 
959. 


parenchymatosa 913. 

— Behandlung 973. 

— Diagnose 965. 

Pharynx und 951. 

Phosphorgehalt 899. 

Physiologie, pathologische 
920. 


profunda 952. 
— pyramidalis 954. 


_— Recurrenslahmung 958. 


— retropharyngea et retrooeso- 
phagea 951. 

Riedelsche 982. 

Réntgenuntersuchung 961. 

Schilddriisenfunktionssté- 
rungen 926, 

— Klinische Erscheinungen. 
931 


Schilddriisenpraparate bei 
909, 973. 

Strahlenbehandlung 975. 

Sympathicusschadigungen 
058. 


Symptome, mechanisch be-— 
dingte 955. 

— thyreotoxische 931. 

— Syphilis und 993, 995, 

— Tauchkropf 952, 962. 


— teleangiectodes bei Base- 
dowscher Krankheit 
(eve wire 


— Therapie 967, 971. 

— — interne 968, 

— — operative 907 

— — prophylaktische 968, 
970, 9706. 

— — Zusammenfassung 976. 

— Thyreoptose 951. 

— Thyreosen und 927. 

— Trachealkatarrh 955. 


Struma (s. a. Kropf), 

— Trachealverschiebung (-ver- 
anderungen) 947, 960. 

— Trinkwasseratiologie 886. 

— Trypanosoma cruzi und 


— Tuberkulose der 989 ff. 
— vasculosa 914. 
— Venenkompression 956. 
— Vorkommen 884. 
— wuchernde (Langhans) 998. 
Strumektomie, 
— Basedowsche Krankheit und 
863. 
— Kropf und 967. 
Strumitis 
acuta 977. 
chronica 979. 
— Anatomie, pathologi- 
sche 980, 985. 
— Atiologie 986. 
— GefaBveranderungen 
982. 
— interstitielle Verande- 
rungen 980. 
— Klinik 982. 
— leichtere Falle 984. 
— parenchymatése Veran- 
derungen 981. 
— Pathogenese 986. 
— Prognose 989. 
— Therapie 989. 
syphilitica 993. 
— tuberculosa 989, 992. 
Strychnin bei Diabetes insi- 
pidus 136. 
Suggestibilitat, Kindheit 
und 690. 
Sympathicus, 
— Addisonsche Krankheit und 
595. 
— Adrenalin und 452. 
— Basedowsche Krankheit und 
801, 847. 
— Blutserum Basedowkranker 
und 828. 
— chromaffines Gewebe des 
584, 585, 586. 
— Herz (GefaéBsystem) in der 
Kindheit unter EinfluB 
des 689. 
— Pituitrinwirkung auf den 
662, 663. 
— Schilddriisenpraparate und 
828. 
— Sklerodermie und 849. 
— Zuckerstich und 467, 468. 
Sympathicuscentrum, 
Glykosurie und 468. 
Sympathicusoperationen 
bei Basedowscher Krank- 
heit 870. 
Sympathicusschadigun- 
gen, Struma und 958. 
Syphilis, Akromegalie und 
654, 668. 
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Syphilis, 
— Basedowsche Krankheit und 
819, 820. 
— Diabetes insipidus und 131. 
— mellitus und 35. 
Dystrophia adiposo-genita- 
lis und 350. 
Infantilismus und 724. 
Myxédem und 536, 555, 
Schilddriise (Struma) und 
993, 995. 
Syringomyelie, Akromega- 
lie und, Differentialdiagnose 
660. 
Syzygium jambolanum bei 
Diabetes 75. 


A, 


Tachykardie, Basedowsche 
Krankheit und 754, 842. 
Talgabsonderung bei Fett- 

stichtigen 350. 
Talgdriisensekret, ochro- 
notische Farbung 114, 116. 
Taubstummheit, Kretinis- 
mus und 490. 
Tauchkropf 952, 962. 
Tetanie 601. 
— Atmung 607. 
— Aussehen, auBeres 607. 
— Basedowsche Krankheit und 
706, 844. 
Beruf 610. 
Blut bei 607. 
Centralnervensystem 609. 
Chvosteksches Phanomen 
607. 
Cyanose 607. 
Diagnose 620. 
Dyspnoe 607. 
elektrische Ubererregbarkeit 
motorischer Nerven 
600. 
Epilepsie und 609. 
— Differentialdiagnose 
621. 
Epithelkérperchen und 442, 
601, 614, 616, 618. 
— entgiftende Funktion 
617. 
— Epithelkérperimplantation 
bei 624, 
— Erbsches Phanomen bei600. 
— experimentelle 603. 
Formen 609. 
Formes frustes 621. 
gastrische 611. 
— — Behandlung 623. 
Geschlechtssphare des Wei- 
bes und 613. 
— Glykosurie und 608. 
Haare bei 608. 
Haus- und Familienerkran- 
kungen 610. 
Histologisches 615. 
Historisches 601. 
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Tetanie, 

Hydrotherapie 623. 

Hysterie und, Differential- 
diagnose 621. 

idiopathische 609. 

— Symptome 610. 

Infektionskrankheiten und 
611 

— Intoxikation und 612. 

— Jahreszeiten und 609, 610. 

Kalkstoffwechsel bei 608. 

Kalktherapie 623. 

Katarakt bei 608. 

Kindertetanie 613. 

— diuretische Behandlung 
623. 

Knochenwachstum 608. 

Kropfhypothese 610. 

Kropfoperationen und 614, 
615, 616. 

Lactation und 613. 

Laryngospasmus 607. 

Literatur 624. 

Lymphocytose 608. 

Magendarmkrankheiten und 
611. 

Magendarmtrakt bei 607. 

Maternitatstetanie 613. 

— Behandlung 623. 

— mechanische Ubererregbar- 
keit der Nerven und 
Muskeln 607. 

Menstruation und 613. 

Muskelkrampfe 604. 

Muskellahmungen bei 609. 

Nagel bei 608. 

Nephritis und 612. 

Organotherapie 623. 

Osteomalacie und 608. 

Pardsthesien 610. 

pathologische Anatomie 
615 


Prognose 621. 

Psychosen und 609. 

Puls 607. 

Rachitis und 608. 

Rezidive 610. 

Schlesingersches Phanomen 
600. 

Schulzesches Phanomen 
607. 

Schustertetanie 610, 620. 

Schwangerschaft und 613. 

SchweiBsekretion 608. 

— Sedativa bei 623. 

Spasmophilie und 614. 

Stoffwechsel und 617, 618. 

strumipriva 614. 

Symptome 604. 

Temperatur bei 608. 

Tetaniegift 617. 

tetanoider Symptomen- 
komplex 621. 

— Tetanus und, Differential- 

diagnose 620. 
— Therapie 623. 
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Tetanie, , 
— Tiererkrankungen, experi- 
mentelle 603, 604. 
— trophische Storungen 608. 
—- Trousseausches Phanomen 
605. 
— Tuberkulose und 612. 
— Vagotonie bei. 607. 
— Vergiftungshypothese 610. 
— Verlauf 621. 
— Vorkommen 610. 
— Zahne bei 608. 
— Zwerchfellkrampfe 607. 
Tetanus, Tetanie und, Diffe- 
rentialdiagnose 620. 
Thymicolymphatischer 
Status 716. 
Aorta und GefaBapparat 
718. 
Beckenveranderungen 717. 
Begriff 710. 
Chloroformtod und 721. 
Chlorose 716, 720. 
Diagnostisches 719. 
Genitalapparat 718, 719, 
721. 
Herz und 718. 
Infantilismus und 716, 720. 
KorpergroBe 719. 
Lymphapparat 716. 
Pathogenese 721, 722, 723. 
Pluriglandularinsuffizienz 
und 1010. 
Psyche 719. 
Skeletwachstum 717. 
Thoraxveranderungen 717. 
Thymus 716, 721, 722. 
Thymusbestrahlung bei 
Basedowscher Krankheit 
867. 
Thymusdriise, 
— Asthma thymicum 447. 
Basedowsche Krankheit und 
448, 792, 846. 
— Atiologisches 823, 824. 
— pathologische Physio- 
logie 814, 815, 817. 
Entstehung, Entwicklung 
und Anatomie 445, 
446. 
— Exstirpation 446, 447. 
Gesamtumsatz und 472. 
Hyperplasie der 447, 
Hypophyse und. 460. 
Kalkstoffwechsel. und 447. 
Kastration und 447, 
Keimdriise und 465, 721, 
235 


Kretinismus und 509. 
Kropfherz und 942. 
Myxoedema congenitale 
(infantile) und 565. 
Nebennieren und 447. 
Physiologie 446... 
Schilddrtise und 447. 
Status lymphaticus und 448. 
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Thymusdriise, Thymustod 
448, 721. 
Thymusexstirpation, 
— Basedowsche Krankheit und 
804. 
— experimentelle 722. 
Thymushyperplasie, 
Struma intrathoracica und, 
Differentialdiagnose 964. 
Thymuspraparate bei Base- 
dowscher Krankheit 872. 
Thymustod 448, 721. 
ThymusvergréBerung(s.a. 
Thymusdriise), Basedow- 
sche Krankheit und 781, 
785, 786. 
Thyreoglobulin, Jodgehalt 
desselben in Basedow- 
strumen 804, 805. 
Thyreoidea (s. a. Schilddrii- 
se), Infantilismus und 690. 
Thyreoidektomie und ihre 
Folgen 443. 
Thyreoidin 444. 
— bei Myxédem 567. 
Thyreoidinbasedow 821. 
Thyreoidismus 970, 972. 
— Schilddriisentherapie und 
574, 
Thyreoiditis acuta 977. 
— Myxddem und 536, 555. 
Thyreoiditis chronica 979. 
— Anatomie, pathologische 
980, 985. 
— Atiologie 986. 
— GefaBveranderungen 982. 
— interstitielle Veranderungen 
980. 
— Klinik 982. 
— leichtere Falle 984. 
— parenchymatdse Veradnde- 
rungen 981. 
— Pathogenese 986. 
— Prognose 989. 
— Therapie 989. 
Thyreonucleoproteid in 
der Basedowstruma und 
dessen Bedeutung 809. 
Thyreoptose 951. 
Thyreosen 840. 
— Basedowsche Krankheit und 
849, 
— Diagnose 853. 
— Struma und 927. 
Tic général, Infantilismus 
und 738. 
Tonsillektomie, Basedow- 
sche Krankheit und 857. 
Tonsillen, Basedowsche 
Krankheit und 780, 792. 
Tophi arthritici 149. 
Toxine, Basedowsche Krank- 
heit und 819, 821. 
Trachea, Struma und 947,960. 
Trachealkatarrh, Struma 
und 955, 


Tracheostenose, 
— Basedowsche Krankheit und 
Tie: 
— Strumitis chronica und 983. 
Tremor bei Basedowscher 
Krankheit 766. 
Trockenkur, Schrothsche, 
Entfettung durch 389. 
Tropfenherz, thymicolym- 
phatischer Status und 718. 
Trousseausches Phaénomen 
bei Tetanie 605. 
Trypanosoma cruzi in der 
Schilddriise 996. 
Tuberkulose, 
— Basedowsche Krankheit und 
819. 
Fettsucht und 331. 
Infantilismus und 695, 724. 
Myxédem und 5306. 
Schilddriise (Struma) und 
989, 995. 
Status thymicolymphaticus 
und 720. 
— Tetanie und 612. 
Tumoren, maligne, und Ab- 
magerung 423. 
Ty phus, Basedowsche Krank- 
heit und 819. 


U. 
Uberanstrengungen, Base- 
. dowsche Krankheit und 819. 
Uberernahrungskuren 
_ 424, 425, 420. 
Ubererregbarkeit, 
Basedowsche Krankheit und 
767. 
elektrische,  motorischer 
Nerven bei Tetanie 606. 
kindliche 989. 
mechanische, der Muskeln 
und Nerven bei Tetanie 
607. 
Ulcus perforans, Diabetes und 
54 


Umbersche Entfettungskur 
382. 

Unterernahrung (s. a. Ma- 
gerkeit) 412. 

Unterhautfettgewebe, Ba- 
sedowsche Krankheit und 
TTR 

Uramie, Basedowsche Krank- 
heit und 771. 

Uraturie 280. 

— diagnostische Bedeutung 

' 240 


— Eiwei8 im Harn bei 284. 

— Ernahrung bei 285. 

— Fliissigkeitszufuhr bei 285. 

— Gicht und 285. 

— Harnsaure, Herkunft und 
Entstehung 184, 281. 

— — Lésungszustand und 
Léslichkeit 282. 


Uraturie, 2 

— Harnsdure, Ubergang aus 
dem Blut in den Harn 
281. 

— Harnsaurekrystalle 280. 

— Kartoffeldiat bei 285. 

— Kochsalzzufuhr bei 285. 

— Kolloidzustand des Harns 

bei 284. 

Oberflacheniiberzug des 

Harns bei 280. 

Obstkuren bei 285. 

Sediment und 280, 281. 

Sedimentbildung 284, 285. 

— Spharolithe 281. 

— Therapie 285. 

— Urate, Lactim- und Lactam- 

form 193, 282. 

— Ziegelmehlsediment 280. 

Urethritis, Gicht und 173. 

Urikamie(s.a. Gicht) 190,191. 

Urikolithiasis 217. 

Urin (s. a. Harn), Acetonk6r- 
pergehaltimHungerzustand 
410, 411. 

Urticaria, 

— Basedowsche Krankheit und 

TL 

— Cystinurie und 103. 

Uterus, Adrenalinwirkung auf 
den 454. 


V. 


Vagantenglykosurie 11. 

Vagotonie, Tetanie und 607. 

Valeriana bei Basedowscher 
Krankheit 873. 

Varicen der unteren Extremi- 
taten bei Fettsucht 339, 351. 

Vasculare Symptome der Ba- 
sedowstruma 758. 

VasodilatinderNebennieren- 
rinde 457. 

Vasomotoren, Basedowsche 
Krankheit und 769. 

Vasomotorenneurose bei 
Basedowscher Krankheit 
850. 

Vegetarische Kuren, Ent- 
fettung durch 386. 

Vegetationen s.a. Adenoide. 

Vegetatives Nervensystem 

452 


Adrenalin (s. a. dieses) und 
454. 

autonomes und sympathi- 
sches System 453. 

endokrine Driisen und 437, 
439. 

Giftwirkungen auf das 453. 

hemmende und férdernde 
Nervenfasern 454. 

Venenektasien am _Brust- 
korb bei Fettsucht 351. 

Venenpulsation, Basedow- 

sche Krankheit und 756. 
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Verdauungskanal, Adrena- 
linwirkung auf den 454, 

Verdauungsstérungen, 
Basedowsche Krankheit und 
770. 

Bee lesen) Epon 


Vigoureuxsches Symptom 
bei Basedowscher Krankheit 
709. 

Vitiligo bei Basedowscher 
Krankheit 777. 


W. 


Wachstum, 

— Akromegalie und 664, 665. 

— Aminosauren und 686. 

— Epiphyse und 462. 

— Faktoren desselben 684. 

— Hypophyse und 459, 628, 
Ooi (Al 7/18} 

— Infantilismus und 684, 693. 

— Keimdrtisen und 662, 687, 
ost, (Ay Wilsy 

— Kindheit und 684. 

— Konstitution und 684, 685. 

— Lipoide und 687. 

— Nahrungseinschrankung 
und 687. 

— Nebenniere und 457. 

— Sekretion, innere und 685, 
693. 

Warmehaushalt, Adrenalin 

und 588. 

Wasserstoffwechsel, 

— Blutwasser 122. 

Diabetes insipidus (s. a. 

diesen) 123. 
Gewebswasser 122. 
Harnwasser und Kotwasser 
AL. 

Oxydationswasser 121. 

— perspiratorische Wasser- 
abgabe 121. 

— Physiologie und Pathologie 
121 


— Polyurie 122, 123. 
Weir-Mitchellsche Mast- 
kur 425. 


»e 


Xanthome bei 
— Akromegalie 635. 
— Diabetes 53. 


Vb 
Zahne, 
— Basedowsche Krankheit und 
Sita 
— Tetanie und 608. 
Zahnentwicklung, Hypo- 


physe und 459. ; 
Ziegelmehlsediment im 

Harn 239, 280. 
Zimmergymnastik, Ent- 

fettung und 392. 
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Zirbeldrtise 461. 

Zitterschrift bei Basedow- 
scher Krankheit 766. 

Zucker, 

— Abbau und Aufbau 4. 

Arten 1. 

Dextrose 1. 

Doppelzucker 2. 

EiweiB- 2. 

Fett- 3. 

Galaktosen 1. 

Glycerin 3. 

Hexosen 1. 

Lavulose 1. 

Mannose 1. 

Neubildung von 2. 

— — Ort derselben 3, 4. 

— Pentosen 2. 

Zuckercentrum 468. 

Zuckerkrankheit (s. a. Dia- 
betes melitus) 1. 


Zuckerspiegel des Blutes, 
Akromegalie und 637. 
Zuckerstich 


— Claude Bernards 467. 
— Leber und 467, 468. 
Zuckerstoffwechsel, 
Dystrophiaadiposogenitalis 
und 661, 662. 
Zunge bei Akromegalie 632. 
Zungenbalgdriisenhyper- 
plasie bei Basedowscher 
Krankheit 780, 792. 
Zungentremor bei Basedow- 
scher Krankheit 766. 
Zwerchfellkrampfe bei 
Tetanie 607. 
Zwerchfellzittern bei Base- 
dowscher Krankheit 772. 
Zwergwuchs, 
Differentialdiagnose gegen 
— Kretinismus 518. 
— Myxoedema congenitale 
(infantile) 562, 563. 
hypophysarer 698. 
Behaarung 699. 
Dysgenitalismus (Dys- 
trophia adiposo-geni- 
talis) und 704, 712. 
Epiphysenfugen 702. 
Fettpolster 698. 
Geroderma genito- 
dystrophicum 696. 
Geschlechtsorgane 698, 
699. 
Gesichtsausdruck 698. 
Gesichtsbildung 70]. 
Hande und FiiBe 699. 
Hydrocephalus 704. 
Hypophysenverande- 
rungen 703, 704. 
Keimdritisen 703. 
KorpergroBe 698. 
Lebensdauer 705. 
Schadelbildung 699, 700. 
Senilitat, pramature 705. 
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